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Efek Pemberian Simplisia Rimpang Kunyit terhadap Histopatologi Jantung, 
Diameter Ruang Jantung, dan Diameter Thoraks pada Embrio 






Reproduksi merupakan proses perkembangbiakan yang dilakukan makhluk 
hidup, dimulai dari bersatunya sel telur dengan sel sperma sehingga membentuk 
individu baru yang disebut zigot. Zigot kemudian berkembang menjadi embrio 
setelah melalui proses organogenesis. Saat mengalami organogenesis, terjadi pula 
proses angiogenesis yakni pembentukan pembuluh darah. Namun proses 
angiogenesis dapat terhambat oleh beberapa faktor termasuk adanya senyawa asing 
yang masuk ke tubuh induk. Salah satu senyawa yang dipercaya memiliki efek 
penghambat angiogenesis adalah curcumin dari simplisia rimpang kunyit. 
Penghambatan angiogenesis akibat induksi curcumin dapat berdampak pada 
organogenesis embrio ditinjau dari histopatologi jantung embrio, diameter ruang 
jantung, dan diameter thoraks sehingga penelitian ini dilakukan untuk mengetahui 
efek teratogenik curcumin dari simplisia rimpang kunyit terhadap embrio ayam. 
Penelitian ini menggunakan telur ayam berembrio yang belum pernah diinkubasi 
yang dibagi menjadi empat kelompok yaitu kelompok kontrol negatif, kelompok 
yang diinjeksi DMSO 2% sebanyak 0,25 mL, kelompok yang diinjeksi simplisia 
rimpang kunyit dengan dosis 0,48 mg/gr dan DMSO 2% sebanyak 0,25 mL, dan 
kelompok yang diinjeksi simplisia rimpang kunyit dengan dosis 0,96 mg/gr dan 
DMSO 2% sebanyak 0,25 mL. Semua kelompok diinkubasi selama 10 hari dengan 
suhu 38°C. Parameter yang diukur adalah histopatologi jantung embrio, diameter 
ruang jantung, dan diameter thoraks yang diwarnai dengan metode hematoxylin 
eosin dan dianalisis secara statistik dengan one-way ANOVA, α=0,05. Hasil 
penelitian menunjukkan bahwa simplisia rimpang kunyit dosis 0,96 mg/gr dapat 
menyebabkan tidak adanya jaringan adiposa pada epikardium dan memperpendek 
diameter atrium kanan sampai 57,7 % namun tidak menyebabkan pemendekan 
diameter thoraks secara signifikan. 










The Effects of Turmeric Rhizome Simplicia on Cardiac Histopathology, 
Heart Chamber Diameter, and Thoracic Diameter in Chicken 
Embryo Incubated for 10 Days 
ABSTRACT 
 
 Reproduction is a breeding process carried out by living things, starting 
from the union of eggs with sperm cells to form new individuals called zygotes. 
The zygote then develops into an embryo after going through the process of 
organogenesis. During organogenesis, there is also the process of angiogenesis, the 
formation of blood vessels. However, the process of angiogenesis can be hampered 
by several factors including the presence of foreign compounds that enter the parent 
body. One compound that is believed to have an angiogenesis inhibiting effect is 
curcumin from the turmeric rhizome simplicia. Inhibition of angiogenesis due to 
curcumin induction can have an impact on embryonic organogenesis in terms of 
embryonic heart histopathology, heart chamber diameter, and thoracic diameter so 
this study was conducted to determine the teratogenic effects of curcumin of 
turmeric rhizome simplicia on chicken embryo. This study used unincubated 
chicken eggs divided into four groups, the negative control group, the group 
injected with  DMSO 2% as much as 0.25 mL, the group injected with turmeric 
rhizome simplicia at a dose of 0.48 mg/gr and DMSO 2% as much as 0.25 mL, and 
the group injected with turmeric rhizome simplicia at a dose of 0.96 mg/gr and 
DMSO 2% as much as 0.25 mL. All groups were incubated for 10 days at 38 ° C. 
The parameters measured were embryo heart histopathology, heart chamber 
diameter, and thoracic diameter stained with the hematoxylin eosin method and 
analyzed statistically by one-way ANOVA, α = 0.05. The results showed that the 
turmeric rhizome simplicia at dose of 0.96 mg/gr cause the absence of adipose tissue 
in the epicardium and shorten the diameter of right atrial to 57.7% but did not cause 
a shortening of the thoracic diameter significantly. 
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BAB 1 PENDAHULUAN 
1.1 Latar Belakang Penelitian 
 Makhluk hidup merupakan komponen penting dalam suatu ekosistem 
biotik. Sesuatu dapat disebut sebagai makhluk hidup apabila melakukan 
metabolisme, bergerak, mengalami pertumbuhan, bereproduksi, dan responsif 
terhadap rangsangan. Salah satu makhluk hidup yang berperan penting dalam 
keseimbangan ekosistem biotik adalah hewan. Hewan memiliki kemampuan 
berkembang biak melalui proses reproduksi. Reproduksi merupakan proses 
perkembangbiakan yang dilakukan makhluk hidup, dimulai dari bersatunya sel 
telur dengan sel sperma sehingga membentuk individu baru yang disebut zigot. 
Zigot kemudian berkembang menjadi embrio setelah melalui proses organogenesis 
dan terlahir dalam bentuk fetus (Subronto dan Tjahayati, 2001).  
 Saat mengalami organogenesis, terjadi pula proses angiogenesis yakni 
pembentukan pembuluh darah. Proses ini melibatkan Vascular Endothelial Growth 
Factor (VEGF) yang merupakan golongan growth factor dengan fungsi luas 
sebagai permeabilitas vaskular yang digunakan sebagai marka angiogenesis saat 
proses organogenesis, salah satunya saat pembentukan jantung. Namun proses 
organogenesis dapat terhambat oleh beberapa faktor termasuk adanya senyawa 
asing yang masuk ke tubuh induk. Salah satu senyawa yang dipercaya memiliki 
efek penghambat organogenesis adalah curcumin yang berasal dari simplisia 
rimpang kunyit. Curcumin merupakan bagian terbesar pigmen kuning yang 
terkandung dalam rimpang kunyit yang memiliki beberapa manfaat biologis seperti 
antioksidan, antiinflamasi, dan antineoplastik (Nurrochmad, 2004). Curcumin 
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kerap kali bereaksi dengan faktor transkripsi (NFkB, PPARγ, family STAT), growth 
factor (HGF, PDGF, VEGF) beserta reseptornya, sitokinase (interleukin, TNFα), 
enzim (FASN, COX-2, 5-LOX, family MMP), dan gen yang mengatur siklus sel 
serta apoptosis (Bax, family beclin, kaspase) (Strojny dkk., 2016). 
 Menurut penelitian Maniago (2014) yang menggunakan Chorio Allantois 
Membrane (CAM) telur bebek usia 10 hari diketahui bahwa kunyit dapat 
memengaruhi proses organogenesis dengan cara memberikan efek hambatan 
colateralis pembuluh darah saat proses angiogenesis. Angiogenesis merupakan 
suatu proses kompleks yang melibatkan remodelling matriks ekstraseluler, 
proliferasi, migrasi sel endotel, dan maturase secara fungsional dari sel endotel baru 
menjadi pembuluh darah yang matur. Salah satu proses organogenesis yang dapat 
terganggu adalah proses pembentukan jantung. Menurut penelitian Badawy dan 
Sakr (2017) mengenai tikus betina dalam masa gestasi yang diinjekksi dengan 
betamethason dan diterapi menggunakan curcumin dosis oral menunjukkan bahwa 
hepar fetus yang seharusnya mengalami kerusakan jaringan ternyata mengalami 
perbaikan. Hal ini menunjukkan bahwa simplisia rimpang kunyit yang diberikan 
secara oral melalui induk akan mempengaruhi kondisi fetus yang dikandung. 
 Menurut Srivastava dan Dhaulakhandi (2013) abnormalitas pada jantung 
yang bisa terjadi karena curcumin adalah menebalnya lapisan miokardium jantung 
sehingga ruang jantung menyempit. Hal ini disebabkan karena curcumin mampu 
mencegah aktivasi NF-kB dengan memblokir fosforilasi dan degradasi IkB-alpha 
sehingga otot tidak terdegradasi. NF-kB merupakan faktor transkripsi yang 
meregulasi lebih dari 150 gen yang terlibat dalam proses seluler seperti sitokin, 
3 
 
reseptor sel imun, apoptosis, dan atropi otot sehingga saat NF-kB tidak teraktivasi 
maka sel otot mengalami myogenesis, namun hal ini menjadi perhatian pada hewan 
yang sedang bunting mengenai apakah curcumin akan berdampak pada 
organogenesis embrio yang melibatkan proses angiogenesis ditinjau dari 
histopatologi jantung embrio dan diameter thoraks embrio usia 10 hari. Proses 
organogenesis ini dapat diamati menggunakan Telur Ayam Berembrio (TAB) 
karena perkembangan embrio di dalam telur ayam mirip dengan mamalia dan 
proses organogenesisnya untuk penelitian jauh lebih diterima daripada 
menggunakan embrio manusia. 
Berdasarkan uraian di atas, penelitian ini dilakukan untuk mengetahui efek 
pemberian simplisia rimpang kunyit yang mengandung curcumin ke dalam telur 
ayam berembrio terhadap histopatologi jantung dan diameter thoraks embrio 
dengan pemberian dosis simplisia rimpang kunyit yang berbeda pada tiap kelompok 
perlakuan. 
 
1.2 Rumusan Masalah 
Berdasarkan latar belakang masalah penelitian dimana untuk menguji 
bahwa simplisia rimpang kunyit dapat menyebabkan abnormalitas organ pada Telur 
Ayam Berembrio (TAB), maka dapat dirumuskan permasalahan penelitian sebagai 
berikut : 
1. Apakah pemberian simplisia rimpang kunyit dapat menyebabkan kerusakan 
histologi jantung embrio dan pemendekan ruang jantung pada Telur Ayam 
Berembrio (TAB) usia 10 hari?  
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2. Apakah pemberian simplisia rimpang kunyit dapat menyebabkan pemendekan 
diameter thoraks embrio pada Telur Ayam Berembrio (TAB) usia 10 hari? 
 
1.3 Batasan Masalah 
Berdasarkan latar belakang yang telah diuraikan, maka penelitian ini 
dibatasi pada : 
1. Telur Ayam Berembrio (TAB) yang belum pernah diinkubasi. 
2. Curcumin yang didapat dari simplisia kunyit. 
3. Dosis inokulasi simplisia kunyit sebanyak 0,48 mg/gr telur untuk kelompok 
perlakuan satu dan 0,96 mg/gr telur untuk kelompok perlakuan dua. 
4. Volume pemberian simplisia kunyit sebanyak 0,25 mL. 
5. Variabel yang diamati adalah histopatologi jantung dan diameter thoraks 
embrio dengan pewarnaan hematoxylin eosin diamati menggunakan 
mikroskop. 
 
1.4 Tujuan Penelitian 
Berdasarkan rumusan masalah yang telah diuraikan, maka penelitian ini 
memiliki tujuan yaitu : 
1. Mengetahui pengaruh pemberian simplisia rimpang kunyit terhadap histologi 
jantung embrio pada Telur Ayam Berembrio (TAB) usia 10 hari. 
2. Mengetahui pengaruh pemberian simplisia rimpang kunyit terhadap panjang 
diameter ruang jantung pada Telur Ayam Berembrio (TAB) usia 10 hari.  
3. Mengetahui pengaruh pemberian simplisia rimpang kunyit terhadap panjang 




1.5 Manfaat Penelitian 
Penelitian ini diharapkan dapat memberikan manfaat berupa informasi 
kepada pembaca mengenai efek pemberian simplisia rimpang kunyit terhadap 
hewan dalam masa gestasi terhadap organogenesis embrio. Hasil dari penelitian ini 
diharapkan dapat digunakan sebagai rujukan untuk pengembangan penelitian 
khususnya di Indonesia. 
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BAB 2 TINJAUAN PUSTAKA 
2.1 Telur Ayam Berembrio 
 Telur Ayam Berembrio (TAB) telah banyak digunakan untuk berbagai 
macam penelitian mengenai perkembangan vertebrata karena perkembangan 
embrio di dalam telur ayam mirip dengan mamalia dan proses organogenesisnya 
untuk penelitian jauh lebih diterima daripada menggunakan embrio manusia. 
Embrio ayam berkembang cepat dan menetas setelah 21 hari inkubasi. Selain itu, 
telur ayam berembrio merupakan media percobaan secara in vitro yang umumnya 
dipakai untuk memperbanyak virus dalam suatu percobaan. Umumnya telur ayam 
berembrio yang dipakai adalah telur ayam berembrio umur 9-10 hari dan 
merupakan telur Spesific Pathogen Free (SPF). Telur SPF merupakan telur yang 
berasal dari ayam yang tidak divaksin serta terbebas dari patogen tertentu di 
antaranya penyakit avian adenoviruses group I-celo virus type I, avian 
adenoviruses group III (eds), avian encephalomyelitis, avian influenza (tipe A), 
avian paramyxovirus type II, avian reovirus, haemophilus paragallinarum, 
infectious laryngotracheitis, lymphoid leukosis viruses, marek’s disease (serotipe 
1, 2, 3), mycoplasma gallisepticum, mycoplasma synoviae, newcastle disease, 
reticuloendoteliosis, Salmonella pullorum-gallinarum (Kencana dkk., 2014). 
Menurut Pinkert (2014) telur ayam berembrio merupakan salah satu telur unggas 
yang merepresentasikan kondisi lingkungan in situ secara komplit dari 
perkembangan embrio sejak blastoderm hingga penetasan. 
 Telur ayam berembrio perlu diperiksa terlebih dahulu sebelum digunakan 
sebagai media penelitian. Pemeriksaan tersebut dilakukan di ruang gelap 
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menggunakan eggs candler dengan tujuan menentukan fertilitas telur dan kondisi 
kesehatan embrio. Caranya yaitu melihat pergerakan embrio dan mengamati alur 
pembuluh darahnya yang berwarna merah kemudian menandai lokasi kantung hawa 
dan pembuluh darah. Pemberian tanda ini bertujuan untuk menetapkan lokasi 
inokulasi pada telur. Inokulasi pada telur ayam berembrio dapat dilakukan dengan 
menggunakan egg shell punch (Gambar 2.1) (Maftuchah dkk., 2014). 
 
Gambar 2.1 Alat pelubang telur (egg shell punch) (Maftuchah dkk., 2014) 
 
 Anatomi telur ayam fertil yang belum pernah diinkubasi terdiri dari 
blastoderm yaitu area terjadinya fertilisasi dan disebut juga sebagai germinal spot, 
chalaza yang merupakan penggantung kuning telur agar tetap pada posisinya dan 
tidak mengalami rotasi, outer membrane cell yang mengelilingi permukaan telur 
berfungsi untuk mengatur pertukaran gas dan kelembaban serta pencegahan bakteri. 
Kuning telur (yolk) merupakan sumber lipid bagi perkembangan embrio sedangkan 
albumin merupakan sumber protein bagi perkembangan embrio (Gambar 2.2) 
(Keller dkk., 1999). 
 Anatomi telur ayam yang telah diinkubasi selama 4-5 hari terdiri dari embrio 
yang sudah berkembang dari blastoderm, amnion yang berfungsi untuk melindungi 
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embrio dari dehidrasi perlekatan organ-organ tubuh yang sedang terbentuk serta 
memberi ruang untuk pergerakan embrio, serta membran chorioallantois  yang 
merupakan selaput embrio paling luar berfungsi menyerap kalsium dari cangkang 
telur lalu mendistribusikannya untuk pembentukan tulang serta berperan dalam 
respirasi melalui pembuluh darah chorioallantois  (Gambar 2.2) (Keller dkk., 
1999). 
 
Gambar 2.2 Bagian-bagian telur fertil. A. Telur yang tidak diinkubasi. B. Telur 




  Taksonomi kunyit menurut Badan POM RI (2008) adalah sebagai 
berikut: 
Kingdom : Plantae 
Divisi  : Spermatophyta 
Sub divisi : Angiospermae 
Kelas  : Monocotyledoneae 
Ordo  : Zingiberales 
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Genus  : Curcuma 
Spesies  : Curcuma longa  
 
2.2.2 Morfologi 
  Kunyit dikenal dengan nama latin Curcuma longa Val. Nama daerah 
untuk kunyit yaitu kunir, koneng, koneng temen (Sunda), kunyit (Aceh), 
kuning (Gayo), kuning, unik (Batak), kunyit (Melayu), cahang (Dayak), 
kunyit, janar (Banjar), kunir, kunir betis, temu kuning (Jawa), konye, temu 
koneng (Madura), kunyik (Sasak), huni (Bima), unyi (Bugis), kumino, unin, 
unine, uninum (Ambon), rame, kandeifu, nikwai, mingguai, jaw (Irian), 
kunyir (Lampung), kunidi (Sulawesi Utara) (Rukmana, 2005). 
 
Gambar 2.3 Batang kunyit (BPOM RI, 2008) 
 
  Kunyit merupakan tanaman yang memiliki umur panjang dengan 
daun lebar berbentuk oval berpangkal runcing, biasanya ditumbuhi 3-8 buah, 
panjangnya 85 cm, lebar 25 cm, serta berwarna hijau. Batang kunyit berwarna 
hijau keunguan dan bisa mencapai tinggi 1,60 meter. Tangkai bunga rapat dan 
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bertekstur kasar dengan tebal 2-5 mm, panjang 16-40 cm (Gambar 2.3) 
(BPOM RI, 2008).  
  Bunga berbentuk majemuk bulir silindris dan berwarna putih 
keunguan tumbuh pada rimpang serta letaknya di tengah-tengah batang. 
Kelopak bunga berambut, berbentuk runcing, panjang 4-8 cm, dan lebar 2-
3,5 cm (Gambar 2.4) (BPOM RI, 2008).  
 
Gambar 2.4 Bunga kunyit (BPOM RI, 2008) 
 
  Bagian di dalam tanah adalah rimpang kunyit dengan warna bagian 
dalam kuning jingga atau pusatnya lebih pucat. Akarnya berupa akar serabut 
dan berwarna cokelat muda (Gambar 2.5) (Sudarsono dkk., 1996).  
 
Gambar 2.5 Rimpang unyit (BPOM RI, 2008) 
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  Senyawa kimia utama yang terkandung dalam kunyit adalah 
kurkuminoid atau zat warna, yakni sebanyak 2,5 – 6%. Pigmen curcumin 
menyebabkan warna kuning orange pada rimpang. Salah satu kandungan 
yang terdapat dalam kurkuminoid adalah curcumin. Komponen kimia lain 
yang terdapat di dalam rimpang kunyit di antaranya kalsium, karbohidrat, 
lemak, asam askorbat, zat besi, niasin, kalium, fosfor, protein, riboflavin, 
natrium, tiamin, air, dan minyak atsiri (Tabel 2.1). Kandungan minyak atsiri 
kunyit sekitar 3–5%. Selain itu, kunyit juga mengandung zat warna lain, 
seperti monodesmetoksikurkumin dan biodesmetoksikurkumin. Setiap 
rimpang segar kunyit mengandung ketiga senyawa ini sebesar 0,8% (Winarto, 
2004). 
Tabel 2.1 Kandungan Kunyit 
Kandungan Jumlah dalam 100 g 
Energi 390 Kcal 
Kalsium 20 mg 
Karbohidrat 6990 mg 
Lemak 890 mg 
Asam askorbat 50 mg 
Zat besi 4750 mg 
Niasin 4,80 mg 
Kalium 200 mg 
Fosfor 260 mg 
Protein 850 mg 
Riboflavin 0,19 mg 
Natrium 30 mg 
Tiamin 0,09 mg 
Air 60 mg 
 
2.3 Curcumin 
 Curcumin berasal dari kunyit yang sering dipakai dalam pengobatan herbal 
yang dipercaya memiliki banyak khasiat terhadap kesehatan misalnya sebagai 
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antiinflamasi, antioksidan, antimikroba, dan antikanker (Zahariah, 2017). 
Curcumin yang diekstraksi dari Curcuma longa berwarna oranye kekuningan yang 
sama dengan rhizomanya dan merupakan diferuloymethane yang tidak larut air. 
Curcumin pertama kali diisolasi pada tahun 1815 oleh Vogel dan merupakan 
komponen paling aktif dalam kunyit. Curcumin diekstraksi dari rizoma akar kering 
Curcuma longa. Proses ekstraksi memerlukan bahan mentah langsung dari alam 
kemudian diubah menjadi bentuk bubuk, selanjutnya ditambahkan pelarut yang 
dapat mengekstrak zat warnanya. Menurut Rezki dkk. (2015) proses ekstraksinya 
yaitu sebanyak 20 gram kunyit dimasukkan ke dalam labu leher tiga, lalu 
diekstraksi dengan etanol 50%, 70% dan 96% dengan perbandingan bahan baku : 
pelarut (1:4), selama waktu 60, 120 dan 180 menit dengan jumlah tahap ekstraksi 
dua dan tiga tahap (FAO, 2004). 
 
Gambar 2.6 Struktur kimia curcumin (Nurrochmat, 2004) 
 
 Rumus molekul curcumin adalah C21H20O6 dengan berat molekul 368 KDa 
(Gambar 2.6). Ciri khas curcumin yaitu sifat perubahan warna karena perubahan 
pH lingkungan sekitarnya. Saat berada pada suasana asam, maka curcumin 
berwarna kuning atau jingga kekuningan, sedangkan saat suasana basa maka 
warrnanya menjadi merah. Saat berada pada pH 8,5-10,0 dalam waktu yang cukup 
lama dapat menimbulkan proses disosiasi yakni curcumin mengalami degradasi 
membentuk asam ferulat dan feruloilmetan. Ciri khas lainnya yaitu kestabilannya 
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terhadap cahaya. Cahaya menyebabkan timbulnya degradasi fotokimia pada 
curcumin, hal ini disebabkan karena adanya gugus metilen aktif   (-CH2-) di antara 
dua gugus keton. Selain itu curcumin juga memiliki aroma khas serta tidak bersifat 
toksik jika dikonsumsi (Mutiah, 2015). 
 Beberapa studi mengatakan bahwa curcumin merupakan zat aktif yang 
kerap kali bereaksi dengan faktor transkripsi (NF-kB, PPARγ, family STAT), 
growth factor (HGF, PDGF, VEGF) beserta reseptornya, sitokinase (interleukin, 
TNFα), enzim (FASN, COX-2, 5-LOX, family MMP), dan gen yang mengatur 
siklus sel serta apoptosis (Bax, family beclin, kaspase) (Strojny, 2016). Menurut Fu 
dkk. (2015) curcumin menghambat VEGF dan VEGFR2 yang merupakan 
reseptornya dengan cara menghambat mRNA VEGF. Menurut Gupta dkk. (2013) 
penghambatan mRNA VEGF terjadi saat fosforilasi ERK (Extracellullar Regulated 
Kinase) 1/2 ketika melakukan proses transkripsi. Menurut Roskoski (2012) ERK 
1/2 akan mengkatalisis fosforilasi substrat sitoplasma dan nukleus termasuk faktor 
transkripsi. 
 
2.4 Organogenesis Ayam 
 Telur ayam yang terfertilisasi di dalamnya mengandung embrio yang 
berusia 24 jam saat berada di tubuh induk. Fertilisasi merupakan penggabungan sel 
kelamin jantan dan sel kelamin betina membentuk zigot. Tahap selanjutnya adalah 
pembelahan secara mitosis pada zigot. Blastula merupakan lanjutan dari stadium 
pembelahan berupa massa blastomer membentuk dasar calon tubuh ayam, pada 
tahap ini terbentuk blastoselom. Gastrula adalah proses kelanjutan stadium blastula, 
tahap akhir proses gastrulasi ditandai dengan terbentuknya gastroselum dan sumbu 
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embrio sehingga embrio mulai tumbuh memanjang Tubulasi merupakan kelanjutan 
dari proses stadium gastrula. Embrio pada stadium ini disebut neurula karena pada 
tahap ini terjadi neurulasi yaitu pembentukan bumbung neural (Kusumawati dkk., 
2016).  
 Selama 24 jam berikutnya embrio akan melakukan organogenesis saat 
diinkubasi dengan suhu optimal 38°C. Telur yang belum diinkubasi memiliki area 
opaca transparan yang membentuk batas blastoderm dan mengelilingi area 
pellusida. Selama inkubasi pada 1 jam pertama, diameter blastoderm akan 
menyempit dan area pellusida berbentuk lingkaran. Selama inkubasi 5 jam, area 
sentralis terbentuk di dalam area pellusida dengan batas yang cukup jelas. Embrio 
akan tumbuh di dalam area sentralis. Inkubasi di 7 jam pertama embrio membentuk 
primitive streak yang letaknya di caudal area sentralis. Primitive streak akan 
berkembang di jam-jam berikutnya. Inkubasi 9 jam primitive streak belum 
mencapai bagian tengah area sentralis sementara bagian caudalnya akan 
memanjang hingga mencapai area opaca sehingga tepi area pellusida akan 
berbentuk seperti buah pir. Inkubasi 12 jam ujung cranial primitive streak berada di 
tengah area sentralis, area pellusida melebar ke caudal bersamaan dengan caudal 
primitive streak yang memanjang. Inkubasi 14 jam menunjukkan primitive streak 
yang melebar ke arah cranial dari area sentralis dan pada fase ini ujung cranial 
disebut sebagai Hensen’s node. Inkubasi 17 jam Hensen’s node mencapai ujung 
cranial sedangkan caudal primitive streak tetap memanjang menuju area opaca 
(Zagris dkk., 2007). 
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 Inkubasi 19-22 jam proses pembentukan kepala tampak jelas di Hensen’s 
node yang mulai diregresi. Ujung caudal primitive streak disebut dengan nodus 
posterior mulai tampak di dalam area pellusida yang secara cepat memanjang ke 
arah caudal. Inkubasi 21 jam pembentukan kepala tampak memanjang di area 
Hensen’s node yang telah diregresi, nodus posterior tetap pada tempatnya, dan 
primitive streak memendek. Inkubasi 24 jam terjadi pelipatan kepala yang 
menandakan dimulainya proses organogenesis (Zagris dkk., 2007). 
 Inkubasi 23-26 jam lipatan kepala di anterior dan somite terlihat jelas. Blood 
islands, batas mesoderm, dan foregut mulai tampak. Inkubasi 30-33 jam jumlah 
somit berkembang menjadi tujuh pasang. Perkembangan vesikula optika, jantung 
yang berada agak ke kanan, serta pembagian vesikel otak berupa proencepalon, 
mesenchepalon, dan rombenchepalon mulai jelas. Inkubasi 48-52 jam embrio mulai 
memperlihatkan perbedaan spesifik dibanding umur sebelumnya karena bagian 
anterior memutar ke arah kanan. Lubang auditorius mulai terbuka, jantung 
berbentuk seperti huruf S, lekukan kepala amnion menutupi seluruh area 
telenchepalon, dienchepalon, dan mesenchepalon, serta plat oral, batang mata, dan 
neural tube yang sudah mulai terbentuk (Kusumawati dkk., 2016). 
 Inkubasi 64-69 jam kuntum sayap dan kuntum kaki mulai terbentuk dan 
semakin besar ukurannya seiring pertambahan waktu inkubasi. Kuntum kaki 
ukurannya akan lebih besar ukurannya dibandingkan kuntum sayap. Jantung sudah 
dapat dibedakan antara atrium dan ventrikel. Neural tube semakin berkembang 
menjadi corda neural. Pembagian otak semakin berkembang menjadi 
telenchepalon, dienchepalon, mesenchepalon, dan rombenchepalon. Mata mulai 
16 
 
mengalami pigmentasi dan kuntum ekor akan menekuk ke depan tubuh 
(Kusumawati dkk., 2016). 
 Inkubasi 4 hari plat jari pada kuntum sayap dan kaki belum terpisah dan 
celah protuberensia prosesus mandibularis mula membentuk garis. Inkubasi 5 hari 
plat jari sudah terlihat, tungkai memanjang terutama di bagian proksimal dimana 
garis anterior dan posterior memanjang secara paralel. Inkubasi 6 hari paruh mulai 
tampak jelas, segmen digiti sudah terbentuk, digiti dua dan tiga mulai memanjang, 
serta terjadi pembengkokan pada persendian sayap dan kaki mulai terbentuk, 
adanya perkembangan lubang telinga, dan bagian dinding dienchepalon mengecil. 
Inkubasi 7 hari organ sudah berkembang cukup lengkap. Paruh sudah tumbuh 
begitu pula dengan sayap dan kaki yang sudah lengkap. Folikel bulu tumbuh pada 
permukaan dorsal tubuh mulai dari brachial hingga lumbo-sacral. Inkubasi 8-10 
hari kaki dan sayap sudah tampak, jantung sudah tumbuh sempurna pada cavum 
thorax, membran niktitan mulai muncul pada umur inkubasi 9 hari dan paruh 
mengeras pada umur inkubasi 10 hari. Inkubasi 11-12 hari membran niktitan mulai 
menutupi mata. Inkubasi 13-14 hari tunas bulu sudah mulai tumbuh dan kelopak 
mata sudah menutup sempurna. Inkubasi 15-21 hari ayam hanya mengalami 
pembesaran ukuran tubuh (Kusumawati dkk., 2016). 
 
2.5 Vascular Endotelial Growth Factor (VEGF) 
 Embrio memerlukan nutrisi, oksigen, dan pembuangan zat-zat sisa 
metabolisme untuk proses perkembangan. Kebutuhan-kebutuhan tersebut tidak 
dapat dicukupi jika hanya secara difusi sehingga diperlukan adanya sistem baru 
untuk perkembangan embrio. Proses pertama yang terjadi adalah vaskulogenesis 
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yakni diferensiasi sel-sel mesenkimal (hemangioblast) menjadi sel endotel 
sehingga tercipta pembuluh darah baru. Proses ini diatur oleh beberapa faktor 
melalui proses yang rumit dan kompleks. Sel prekursor diferensiasi sel 
mesenkhimal tergantung pada beberapa growth factor yaitu Basic Fibroblast 
Growth Factor 2 (bFGF2) dan Vascular Endotelial Growth Factor (VEGF) 
(Rahayu dkk., 2011). Vascular Endotelial Growth Factor  (VEGF) berupa basa 
dengan massa 34-46-kDa homodimeric dan merupakan glikoprotein proangiogenik 
yang fungsinya sebagai faktor peningkat proliferasi, migrasi, survival sel endotel, 
serta permeabilitas kapiler. VEGF terletak di kromosom 6p12 dan berpotensi pada 
respon terhadap hipoksia dan aktifasi oleh onkogen VEGF yang disebut sebagai 
Vascular Permeability Factor (VPF). Saat sel kekurangan oksigen maka VEGF 
akan muncul untuk memicu pertumbuhan pembuluh darah sebab VEGF merupakan 
regulator utama saat proses angiogenesis. Mekanisme kerjanya yaitu menstimulasi 
mitosis sel-sel endotel serta meningkatkan permeabilitas vaskular. Menurut Cao 
(2015) proses mitosis terjadi saat VEGF berikatan dengan reseptornya yaitu 
VEGFR2 yang terletak di sel endotel sehingga terjadi aktivitas intraseluler pada 
endotel. Poses proliferasi sel endotel diawali dengan terbentuknya lumen 
(kanalisasi) melalui mekanisme intrasel dan intersel termasuk pengerahan dan 
proliferasi perisit dan otot polos untuk mendukung dinding endotel, anastomosis 
dengan sel progenitor endotel lainnya dan terbentuk simpul sehingga sirkulasi 
berkembang dan terjadi penyesuaian saluran-saluran dengan segmen arteri serta 
vena (Nofikasari, 2016). Peristiwa ini diikuti oleh terbentuknya cabang pembuluh 
darah baru melalui pemanjangan pembuluh darah kecil yang sudah ada sebelumnya. 
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Angiogenesis diperlukan dalam pertumbuhan embrio maupun proses perbaikan 
fisiologis tubuh postnatal. Proses vaskulo-angiogenesis pada embrio sering 
dipelajari menggunakan embrio ayam pada telur ayam berembrio karena lebih 
mudah dipelajari dan dapat mengurangi penggunaan mamalia sebagai hewan coba 
(Rahayu dkk., 2011). 
 Menurut Nofikasari dkk. (2016) pembentukan pembuluh darah baru 
melibatkan beberapa faktor pertumbuhan di antaranya VEGF, PDGF, bFGF, dan 
sel progenitor endotel pembuluh darah. Sel progenitor pembuluh darah migrasi ke 
distal pembuluh darah kapiler semula untuk menstimulasi angiogenik akibat 
pengaruh dari VEGF. Menurut Tischer dkk. (1991) VEGF ditranskripsi di sel-sel 
otot polos embrio sehingga menghasilkan mRNA VEGF. Menurut Topouzis dan 
Majesky (1996) sel-sel otot polos embrio ayam terdiri dari dua macam yaitu sel otot 
polos di tunika media arteri yang berkembang di neural crest dari ektoderm serta 
sel otot polos yang berasal dari mesenkim hasil diferensiasi mesoderm. Menurut 
MacCord (2012) walaupun sebagian besar mesenkim berasal dari mesoderm, 
namun lapisan terluar yang berupa ektoderm juga menghasilkan sejumlah 
mesenkim yang disebut neural crest. 
 Kadar VEGF berhubungan dengan progresifitas suatu penyakit karena 
berhubungan dengan metastasenya, sehingga VEGF dapat digunakan sebagai 
parameter ketika terjadi tumor pada suatu jaringan terutama adenokarsinoma. 
VEGF berperan dalam proses neovaskularisasi tumor sehingga memperantarai 
asupan oksigen dan nutrien untuk perkembangan sel tumor. Peran lain VEGF di 
samping angiogenesis saat tumor yaitu vaskulogenesis saat embriogenesis, 
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angiogenesis fisiologis, dan neovaskularisasi malginasi. Saat sel endotel distimulasi 
oleh VEGF yang bermigrasi dan berproliferasi, maka akan terjadi peningkatan 
permeabilitas vaskuler, merangsang MMP, dan membelah serta menarik elemen 
pendukung seperti perisit. Normalnya VEGF dapat dideteksi dengan kadar 
bervariasi pada berbagai jaringan seperti otak, ginjal, hati, limpa, dan jantung. 
 
2.6 Angiogenesis 
 Sistem kardiovaskular merupakan sistem organ pertama yang berkembang 
pada embrio. Permukaan luminal dari sistem sirkulasi yang mengalami kontak 
dengan darah adalah sel endotelial single layer yang berasal dari mesoderm. 
Hemangioblast berdiferensiasi dari stem sel mesodermal dan menciptakan stem sel 
hematopoietic serta angioblast. Angioblast merupakan sel yang berpotensi 
berdiferensiasi menjadi sel endotel (Gambar 2.7) (Adair dan Montani, 2011). 
 
Gambar 2.7 Asal usul sel endotel dan sel hematopoietic (Adair dan Montani, 2011) 
 
 Proses vaskulogenesis embrio diawali oleh angioblast yang berasal dari 
mesoderm lateral saling terikat menjadi arteri maupun vena. Vena cardinal 
kemudian terbentuk dari sel prekursor yang terletak di lateral. Sel prekursor arteri 
bermigrasi ke arah growth factor endotel tipe A yaitu VEGF-A. Bermigrasinya 
angioblast arterial yang berjajar menyebabkan terbentuk cord yang membentuk 
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plexus. Angioblast arterial bergabung membentuk aorta dorsal.  Pembuluh 
intersomit terakit dari tiga tipe sel endotelial dengan morfologi yang berbeda 
(Gambar 2.8) (Adair dan Montani, 2011). 
 
 
Gambar 2.8 Vaskulogenesis pada embrio vertebrata (Adair dan Montani, 2011) 
 
2.6.1 Tipe Angiogenesis 
  Angioblast yang menjadi sel endotel kemudian melakukan 
vaskulogenesis dan angiogenesis. Vaskulogenesis mengacu pada 
pembentukan pembuluh darah primitif di dalam embrio dan membran 
sekitarnya serta melibatkan diferensiasi angioblast dari mesoderm yang 
membentuk pembuluh darah. Angiogenesis mengacu pada pembentukan 
pembuluh darah baru dengan cara sprouting atau intussusceptive (splitting) 
dari pembuluh darah yang sudah ada sebelumnya dan proses ini dapat terjadi 
sebelum maupun sesudah kelahiran (Gambar 2.9) (Grant dan Janigro, 2006). 
  Menurut Adair dan Montani (2011) angiogenesis dibagi menjadi dua 
yaitu sprouting angiogenesis dan intussusceptive angiogenesis. Sprouting 
angiogenesis merupakan pembentukan pembuluh darah baru melalui 
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pembentukan tunas dari pembuluh darah yang telah ada sedangkan 
intussusceptive angiogenesis merupakan pembentukan pembuluh darah baru 
melalui pembelahan pembuluh darah yang telah ada. 
 
Gambar 2.9 Tipe-tipe angiogenesis (Adair dan Montani, 2011) 
  Dasar dari sprouting angiogenesis meliputi degradasi enzimatik dari 
membran dasar kapiler, proliferasi sel endotelial, migrasi sel endotelial, 
tubulogenesis, fusi pembuluh, dan stabilisasi perisit. Angiogenesis jenis ini 
terjadi saat jaringan mengalami hipoksia sehingga memerlukan pembentukan 
pembuluh darah baru untuk metabolisme sel parenkim. Sebagian besar sel 
parenkim seperti myosit, hepatosit, neuron, astrosit, dan sebagainya 
merespon pada kondisi hipoksia dengan mensekresikan growth factor yaitu 
VEGF. Proses ini terjadi saat ujung sel endotel mengarahkan tunas kapiler 
untuk berkembang melalui matriks ekstraseluler karena adanya stimulus 
VEGF. Serabut panjang yang ada pada ujung sel (tip cell) disebut filopodia 
yang mana mensekresikan sejumlah enzim proteolitik untuk membentuk 
tunas. Filopodia pada ujung sel memiliki reseptor VEGF yaitu VEGFR2 yang 
mampu mendeteksi perbedaan konsentrasi VEGF. Saat sejumlah filopodia 
menyentuh substratum, kontraksi filamen aktin di dalam filopodia 
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menyebabkan tertariknya ujung sel ke arah stimulus VEGF. Hal ini 
menyebabkan sel berproliferasi sehingga tunas kapiler memanjang. Vakuola 
berkembang dan bergabung membentuk lumen untuk dialiri darah dan 
oksigen. Saat jaringan menerima oksigen yang cukup, maka level VEGF akan 
kembali normal (Gambar 2.10) (Adair dan Montani, 2011) .  
 
Gambar 2.10 Proses sprouting angiogenesis (Adair dan Montani, 2011) 
 
  Intussusceptive angiogenesis disebut juga splitting angiogenesis 
karena dinding pembuluh memanjang ke dalam lumen sehingga 
menyebabkan pembuluh darah terbagi menjadi dua (Gambar2.11). 
Angiogenesis jenis ini jauh lebih cepat dan efisien dibanding sprouting 
angiogenesis karena tidak memerlukan reorganisasi sel endotelial dan tidak 
mengandalkan proliferasi sel endotel ataupun migrasi. Angiogenesis jenis ini 
sering terjadi pada proses perkembangan embrio yang cepat sementara 
sumber daya pertumbuhannya terbatas serta dapat ditemui pada postnatal 
paru-paru tikus dan manusia. Angiogenesis jenis ini dapat terjadi pada banyak 
jaringan dan organ khususnya pada jaringan kapiler yang berbatasan dengan 
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permukaan epitel seperti choroid mata, pembuluh sekitar kelenjar, mukosa 
intestinal, ginjal, ovarium, uterus, otot skelet, jantung, dan otak. 
 
Gambar 2.11 Proses Intussusceptive angiogenesis (a,b,a’,b’) tonjolan sel 
endotel masuk ke lumen. (c,c’) sel endotel saling bersentuhan 
dan membentuk junction. (d,d’) sel endotelial bilayer (EC) 
dan membran basalis (BM)  membentuk lumen untuk 
masuknya growth factor. Fibroblast (Fb) dan perisit (Pr) 
bermigrasi ke sisi lubang untuk memproduksi fibril kolagen 
(Co) dan komponen lainnya dari matriks ekstraselular untuk 
membentuk jaringan (Adair dan Montani, 2011) 
 
2.7 Jantung 
2.7.1 Anatomi Jantung Ayam Dewasa 
  Jantung merupakan organ otot berongga yang berfungsi untuk 
memompa darah ke pembuluh darah dengan kontraksi rikmik secara 
berulang. Normalnya jantung terdiri dari dua atrium dan dua ventrikel, namun 
beberapa bangsa hewan memiliki anatomi jantung yang berbeda. Jantung ikan 
hanya terdiri atas satu atrium dan satu ventrikel, jantung amfibi terdiri dari 
dua atrium dan satu ventrikel, jantung reptil terdiri atas dua atrium dan dua 
ventrikel namun terdapat sekat yang belum sempurna (lubang) pada daerah 
atriumnya, jantung aves dan mamalia memiliki struktur yang serupa, yaitu 




Gambar 2.12 Anatomi jantung ayam dewasa. RSVC (Right Superior Vena 
Cava), LSVC (Left Superior Vena Cava), Ao (Aorta), TA 
(Truncus Arteriosus), IAS (Interatrial Septum), IVS 
(Interventricular Septum) (Anderson, 2010) 
 
  Anatomi jantung ayam  mirip dengan  jantung mamalia. Atrium dan 
ventrikel berisi darah dan di sekeliling jantung tertutupi oleh saccus 
pericardial serta terletak di cavitas thoracoabdominal. Kemampuan aves 
untuk terbang sangat mempengaruhi anatomi jantung, salah satunya adalah 
jantungnya lebih besar daripada mamalia lainnya karena ketika jantungnya 
lebih besar maka stroke volume juga akan besar sehingga sistem 
kardiovaskularnya mampu membawa oksigen yang cukup ke otot saat 
terbang. Jantung dipersarafi aferen dan eferen yang keduanya sistem saraf 
simpatis dan parasimpatis. Saraf parasimpatis berasal dari saraf vagus melalui 
preksus jantung. Serabut post ganglion pendek melewati nodus SA dan AV, 
serta hanya sedikit menyebar pada ventrikel. Saraf simpatis berasal dari 
trunkus toraksik dan servikal atas, mensuplai kedua atrium dan ventrikel. 
Walaupun jantung tidak mempunyai persarafan somatik, stimulasi aferen 
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vagal dapat mencapai tingkat kesadaran dan dipersepsi sebagai nyeri 
(Anderson, 2010). 
 
2.7.2 Fisiologi Jantung 
  Keempat ruang jantung mengalirkan darah melalui kontraksi sirkuit 
pulmonar dan somatik. Darah yang teroksigenasi kembali dari tubuh dan 
masuk ke dalam jantung melalui atrium kanan yang mana lebih besar dari 
bagian kiri namun dindingnya tipis. Darah kemudian mengalir melalui valvus 
atrioventrikular menuju ventrikel kanan. Valvus ini merupakan myocardium 
spiral dan berbeda dengan katup dari fibrous pada jantung mamalia lainnya. 
Ventrikel kanan tidak begitu banyak mengandung otot dan tidak meregang 
hingga ke apex jantung seperti ventrikel kiri. Ventrikel kanan memompa 
darah menuju paru-paru melalui arteri pulmonalis. Setelah itu darah yang 
mengandung oksigen akan kembali ke jantung melalui vena pulmonalis dan 
memasuki atrium kiri, setelah itu dipompa menuju ventrikel kiri melalui 
valvus atrioventrikularis. Dinding otot ventrikel kiri tiga kali lebih tebal 
daripada ruang-ruang jantung di sebelah kanan. Ventrikel kiri kemudian 
memompa darah ke seluruh tubuh melalui aorta yang bercabang ke arah 
kanan, tidak seperti milik mamalia (Anderson, 2010). 
 
2.7.3 Perkembangan Jantung Embrio 
  Menurut Anderson (2010) embrio ayam telah lama digunakan untuk 
melakukan analisis perkembangan sistem kardiovaskular. Aristotle 
merupakan salah satu ilmuwan pertama yang menggunakan embrio ayam 
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untuk mempelajari perkembangan jantung. Berdasarkan penelitian secara in 
vitro perkembangan jantung unggas berasal dari mesoderm dengan proses 
sebagai berikut: 
a. Pembentukan Area Jantung Primer dan Sekunder 
  Bagian utama jantung dibentuk dari dua area embrio yaitu area 
primer dan sekunder jantung. Istilah area jantung primer merujuk pada dua 
lempeng mesoderm kiri dan kanan yang terletak di sisi kepala. Jantung primer 
dibentuk dari sel mesoderm progenitor yang ada di primitive streak kemudian 
bermigrasi ke arah antero-lateral (Gambar 2.13) (Bellairs dan Osmond, 
2014). 
 
Gambar 2.13 Embrio ayam yang menunjukkan lokasi area jantung primer 
kiri dan kanan serta cardiac crescent (Bellairs dan Osmond, 
2014) 
  Area jantung sekunder terbentuk dari mesoderm yang terletak di 
anterior midline hingga tabung jantung yang bentuknya masih sederhana dan 
sel-selnya tergabung dengan trunkus myocardium. Namun, area jantung 
sekunder juga mengandung sel-sel neural crest yang bermigrasi dari 
lengkung pharyngeal III, IV, dan VI. Saat mesoderm terbelah menjadi dua 
bagian berupa somatic dan splanchnic, lapisan splanchnic tergabung dengan 
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endoderm. Hal ini menyebabkan timbulnya ruang di antara dua lapisan 
tersebut dan dinamakan coelomic cavity (Bellairs dan Osmond, 2014). 
b. Migrasi Mesoderm Precardiac 
  Area jantung primer kiri dan kanan menyatu dengan cara 
membentuk lengkungan yang dinamakan cardiac crescent. Mesoderm 
precardiac melekat erat dengan endoderm dan tidak bisa dipisah. Hal ini 
disebabkan karena endoderm dan mesoderm dilapisi dengan fibronectin. Jika 
endoderm dihilangkan maka mesoderm precardiac tidak dapat bermigrasi. 
Fibronectin merupakan komponen esensial dari substratum endoderm karena 
jika migrasi mesoderm precardiac pada substratum terganggu, maka jantung 
bisa terbagi menjadi dua bagian terpisah (Bellairs dan Osmond, 2014).. 
  Saat embrio masih dalam bentuk foregut, terjadi pelipatan lateral ke 
arah tengah sehingga terbentuk portal anterior intestinal. Fase ini calon 
jantung sudah membentuk aorta dorsal dan dua buah tabung jantung dari 
pertemuan kedua sisi mesoderm splanchnic. Foregut yang berkembang akan 
melepaskan diri dari yolk sac dan selanjutnya kedua tabung jantung yang 
sudah terbentuk dari mesoderm splanchnic akan mengalami proses fusi di 
area midline untuk membentuk satu tabung utuh. Pembentukan tabung utuh 
dimulai di bagian anterior lalu posterior. Proses ini diakhiri dengan looping 
yaitu proses untuk menentukan posisi kiri atau kanan bagi ventrikel (Gambar 





Gambar 2.14 Pembentukan jantung embrio dilihat secara transversal 
(Bellairs dan Osmond, 2014) 
 
 
2.7.4 Pembentukan Sistem Sirkulasi Ekstra Embrionik 
  Menurut Bellairs dan Osmond (2014) pembuluh darah pertama 
terbentuk di area ekstra-embrionik dan dibentuk oleh angiogenesis sprouting. 
Blood island mulai tampak di area proximal kuning telur yakni area 
vasculosa. Blood island terbentuk dari kumpulan sel yang terletak di 
mesoderm splanchnic yang mana nantinya sel periferal dari tiap-tiap blood 
island menjadi endotelium. Sel-sel ini bertunas dari masing-masing blood 
island dan membentuk saluran lalu fusi dengan blood island  untuk 
membentuk plexus angioblast. Pada fase ini terbentuk pembuluh yang 
bercabang-cabang dan saling terhubung. 
  Pembentukan pembuluh darah ekstra-embrionik terjadi di membran 
ekstra-embrionik. Pembuluh yang terbentuk pertama kali adalah pembuluh 
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omphalomesenteric (vitellin). Pembuluh ini membawa darah dari embrio ke 
yolk sac dan kembali lagi serta mengangkut nutrisi dari kuning telur ke 
embrio. Pembuluh darah kedua yang terbentuk adalah pembuluh darah 
chorioallantois yang mengangkut gas respirasi dari ataupun untuk 
chorioallantois. 
  Pembuluh darah kecil mengandung single-layer endotelium. Pola ini 
bermula saat blood island pada mesoderm splanchnic proksimal opaca 
bergabung dengan bagian distal pelusida untuk membentuk pembuluh kapilar 
dan sistem sirkulasi pun dimulai. Saat sistem sirkulasi dimulai, yolk sac telah 
dikelilingi oleh sinus terminalis yakni sebuah vena yang memisahkan area 
vasculosa dari area non vaskular. Kapiler yang terbentuk di dekat tubuh 
embrio akan membesar dan bertransformasi menjadi sepasang pembuluh 
darah yakni arteri omphalomesenteric kiri dan kanan. Saat sirkulasi dimulai, 
darah mengalir dari aorta dorsal menuju arteri omphalomesenteric dan 
kemudian menuju area vasculosa. Darah mengalir melalui cabang arteri yang 
lebih kecil kemudian mengalir ke kapilar yang berbentuk seperti jala di area 
proksimal vasculosa, selanjutnya terkumpul di omphalomesenteric anterior 




Gambar 2.15 Sirkulasi vitellin di area vasculosa (Bellairs dan Osmond, 
2014) 
   
2.7.5 Pembentukan Pembuluh Darah Embrio 
  Aorta dorsal kiri dan kanan mengalami fusi kemudian mengarah ke 
proksimal karena terjadi pelebaran coelom dan pembentukan mesenter dorsal. 
Proses ini berhubungan erat dengan proses pelipatan dinding tubuh. Fusi 
tersebut tidak terjadi sempurna sehingga sisanya menjadi carotid internal dan 
bagian paling posterior dari aorta dorsal memanjang membentuk pembuluh 





Gambar 2.16 Hubungan antara aorta dorsal dan arcus aortic. (a) Pola pada 
embrio unggas (b) Pola pada unggas dewasa (Bellairs dan 
Osmond, 2014) 
 
  Pola perkembangan sistem arteri embrio unggas hampir sama 
dengan embrio mamalia, perbedaanya terletak pada proses looping. Aorta 
unggas melengkung ke kanan sedangkan aorta mamalia melengkung ke kiri. 
Hal ini berhubungan erat dengan proses perkembangan arcus aortic (Bellairs 
dan Osmond, 2014). 
  Arcus aortic (arterial arcus) merupakan pembuluh darah yang 
mensuplai arcus pharyngeal serta terhubung dengan aorta dorsal dan ventral. 
Plexus splanchnic terbentuk di sekitar foregut dan menaikkan arteri arcus 
pharyngeal sebagai pembuluh darah bronchial dan pulmonar. Aorta ventral 
merupakan aorta utama yang membentuk truncus arteriosus dan bercabang 
menjadi pembuluh darah kiri dan kanan yang mana memanjang menjadi 
carotid eksternal yang berpasangan dengan carotid internal dari aorta dorsal. 
Arcus aortic pertama yang terbentuk melewati arcus pharyngeal pertama 
(mandibular) area kiri dan kanan. Pembentukannya sama seperti aorta dorsal 
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dan ventral yakni berasal dari corda angioblast yang berkembang secara in 
situ dari mesoderm dan kemudian membentuk saluran (Bellairs dan Osmond, 
2014). 
 
2.8 Perkembangan Embrio Ayam 
2.8.1 Perkembangan Embrio Inkubasi Jam ke-24 Hingga Jam ke-33 
  Pada embrio usia 24 jam bagian anterior neural plate  telah melipat 
menjadi neural groove namun bentukannya masih terbuka, sedangkan pada 
usia inkubasi 27 jam neural folds yang berada di area cephalic bertemu di 
garis mid-dorsal sehingga tepi-tepinya fusi. Saat neural folds bertemu di garis 
mid-dorsal, dua neural plate fusi begitu pula dengan ectoderm. Hal ini 
menyebabkan neural groove menutup untuk membentuk neural tube dan 
ectoderm superfisial menutup dan terisi neural groove. Perkembangan 
embrio yang diinkubasi pada jam ke-27 dan jam ke 28 menunjukkan adanya 
perkembangan daerah cephalic. Kepala memanjang dan embrio terbebas dari 
blastoderm (Gambar 2.17) (Patten, 2008).  
 




2.8.2 Perkembangan Embrio Inkubasi Jam ke-33 Hingga Jam ke-37 
  Embrio di usia inkubasi 33 hingga 37 jam vena omphalomesenteric 
telah terbentuk sebagai perpanjangan endocardial tube  di postero-lateral 
yang berperan dalam pembentukan jantung. Saat vena omphalomesenteric 
memanjang di area lateral, pembuluh darah yang berkembang di plexus 
vitellin akan mendekati embrio. Hal ini menyebabkan pembuluh darah 
vitellin terhubung dengan vena omphalomesenteric dan membentuk plexus 
pembuluh vitellin pada jantung (Gambar 2.18) (Patten, 2008).  
 
Gambar 2.18 Embrio ayam usia inkubasi 33 jam (Eakin, 2010) 
 
  Jantung embrio pada usia ini sudah berubah menjadi vesikel atau 
tabung yang terletak di portal intestinal anterior dan membengkok ke kanan. 
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Jantung pada fase inkubasi ini berbentuk seperti tabung huruf U yang terdiri 
dari atrium, ventrikel, conus, dan sinus venosus (Gambar 2.19) (Eakin, 
2010). 
  Secara histologi jantung embrio yang diinkubasi selama 33 jam akan 
menunjukkan adanya pelipatan conoventrikular, atrium, ventrikel, 
endocardial inferior dan endocardial superior (Gambar 2.20) (Filipoiu, 
2014). 
 




Gambar 2.20 Histologi jantung embrio usia inkubasi 33 jam. Tanda panah 
menunjukkan lipatan conoventrikular. a. Ventrikel, b. Septum 
spiral di lumen trunkus arteriosus akibat fusi ujung 
endocardial, c. Endocardial superior, d. Endocardial inferior, 
e. Atrium (Filipoiu, 2014) 
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2.8.3 Perkembangan Embrio Inkubasi Jam ke-38 Hingga Jam ke-50 
  Embrio di usia inkubasi 38-50 jam mengalami proses perubahan 
posisi yang disebut flexion dan torsion. Flexion merupakan pembengkokan 
tubuh pada sumbu tranversal, misalnya membengkokkan kepala di depan 
leher sedangkan torsion merupakan berputarnya tubuh tanpa mengubah 
posisi. Pada embrio ayam flexion pertama kali terjadi di area kepala sehingga 
lokasinya disebut cranial flexure. Flexion ini terjadi di sumbu transversal 
melalui otak tengah di anterior notochord ke arah otak depan. Proses ini 
menyebabkan otak membengkok di anterior notochord (Patten, 2008). 
 
Gambar 2.21 Embrio ayam yang diinkubasi 43 jam memiliki 19 pasang 
somit dan tejadi torsion  di area cephalic (Patten, 2008) 
  
  Torsion bermula di area cephalic embrio. Indikasi terjadinya torsion 
yakni saat cranial flexure mulai terbentuk. Pada ayam, torsion mengarah ke 
depan lalu memutar dengan sisi kiri berdekatan kuning telur sedangkan sisi 
kanan menjauhi kuning telur. Proses flexion dan torsion terus berlanjut hingga 
posisi ayam berubah yakni saat badan embrio berada di samping kuning telur. 
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Ketika tubuh embrio telah berada di sisi kiri kuning telur, secara kontinyu 
proses flexion dan torsion akan mempengaruhi bagian cervical, dorsal, dan 
caudal. Serangkaian flexion ini akan membengkokkan kepala dan ekor embrio 
sehingga sumbu spinal berbentuk seperti huruf C (Gambar 2.21) (Patten, 
2008). 
 
Gambar 2.22 Sirkulasi vitellin pada ayam 44 jam inkubasi. Arteri 
ditunjukkan dengan warna hitam solid dan vena 
ditunjukkan warna hitam pudar (Patten, 2008). 
 
  Arteri omphalomesenteric membawa darah dari aorta dorsal menuju 
plexus vitellin berkembang pada jam ke-40 inkubasi embrio. Pembuluh 
efferent dan afferent pada vitellin memiliki dua asal. Bagian proximal saluran 
plexus vitellin muncul pada embrio sebagai cabang aorta dorsal lalu 
memanjang secara perifer. Bagian distal muncul di pembuluh darah ekstra-
embrionik dan memanjang ke arah embrio. Kedua saluran ini harus terbentuk 
karena sirkulasi tidak akan terjadi jika dua saluran ini belum siap. Pembuluh 
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darah ini terhubung dengan saluran-saluran kecil lainnya yang secara bebas 
beranastomose dari aorta untuk menghubungkan diri dengan plexus ekstra-
embrionik. Selanjutnya beberapa dari saluran ini menghilang dan sisanya 
menjadi pembuluh darah utama dan terbentuk arteri omphalomesenteric 
(Gambar 2.22) (Patten, 2008). 
 
2.8.4 Perkembangan Embrio Inkubasi Jam ke-50 Hingga Jam ke-55 
  Embrio ayam yang telah diinkubasi selama 50 hingga 55 jam, kepala 
embrio telah terbebas dari kuning telur. Torsion telah berkembang di area 
cephalic embrio sehingga kepala terletak di sisi kiri kuning telur sedangkan 
bagian posterior embrio masih berada di posisi awal yakni cenderung di 
bagian ventral kuning telur. Cranial flexure berkembang secara pesat hingga 
otak membengkok menjadi dua. Sumbu pembengkokan berada di area otak 
tengah, mesencephalon berada di bagian aterior sedangkan prosencephalon 
dan myelencephalon terletak di posisi berlawanan yaitu di bagian ventral. 
Inkubasi pada jam ini, flexion di area caudal terjadi seperti di area otak. Ciri 
khasnya yaitu area transisi jantung terletak di myencephalon hingga spinal 
cord. Hal ini menyebabkan perubahan torsion pada area cephalic secara 
signifikan dan bagian rostral otak melebar secara cepat dan mengalami 
kontriksi dinding dorsal yang mengindikasikan pembagian prosencephalon 
menjadi telencephalon dan diencephalon di jam inkubasi berikutnya 




Gambar 2.23 Embrio inkubasi 55 jam memiliki 29 somit (Patten, 2008) 
 
2.8.5 Perkembangan Embrio Inkubasi Jam ke-72 
  Inkubasi selama 72 jam terjadi torsion pada seluruh tubuh hingga 90 
derajat. Torsion terjadi ke arah kiri pada area jantung sedangkan area caudal 
embrio tidak berputar. Adanya cranial dan cervical flexure menyebabkan 
sumbu embrio membengkok di otak tengah dan area leher. Tubuh tengah 
embrio berbentuk cekung dan arcus visceral mulai berkembang. Arcus 
mandibular membentuk batas oral sedangkan lubang hidung tampak seperti 
lubang dangkal. Pharyngeal groove IV berkembang, arcus pharyngeal 
menebal, dan area pharyngeal terletak di sisi ventral kepala. Kuncup kaki dan 
sayap mulai membesar dan simetris. Somit berjumlah 37 hingga 40 serta 
memanjang menjadi ekor yang tidak bersegmen dan melengkung dengan 
ujung ekor menghadap ke depan, sedangkan mata belum berpigmen 




Gambar 2.24 Embrio ayam inkubasi 72 jam (Lal, 2009) 
40 
BAB 3 KERANGKA KONSEP DAN HIPOTESIS PENELITIAN 
 





















(Curcumin) Sel-sel mesoderm 
Sel-sel mesenkim 



























Gambar 3.1 Kerangka Konsep 
: Variabel bebas 



























 Embrio memiliki lapisan ektoderm, mesoderm, dan endoderm. Sel-sel lapisan 
mesoderm akan berdifferensiasi menjadi sel-sel mesenkim. Sel-sel mesenkim pun  juga 
akan melakukan differensiasi. Salah satu hasilnya yaitu sel-sel otot polos. Sitoplasma 
sel-sel otot polos akan mentranskripsikan mRNA VEGF yang kemudian ditranslasi 
menjadi VEGF.  
VEGF berperan dalam dua tipe angiogenesis yakni angiogenesis sprouting dan 
angiogenesis intussusceptive. Angiogenesis sprouting terjadi saat ujung sel endotel 
mengarahkan tunas kapiler untuk berkembang melalui matriks ekstraseluler karena 
adanya stimulus VEGF. Serabut panjang yang ada pada ujung sel (tip cell) disebut 
filopodia yang mana mensekresikan sejumlah enzim proteolitik untuk membentuk 
tunas. Filopodia pada sel penunjuk memiliki reseptor VEGF yaitu VEGFR2 yang 
mampu mendeteksi perbedaan konsentrasi VEGF. Saat sejumlah filopodia menyentuh 
substratum, kontraksi filamen aktin di dalam filopodia menyebabkan tertariknya ujung 
sel ke arah stimulus VEGF. Hal ini menyebabkan sel berproliferasi sehingga tunas 
kapiler memanjang dan terjadi angiogenesis. 
Simplisia kunyit yang diinokulasikan ke dalam telur ayam berembrio melalui 
kantong hawa akan meresap melewati inner cell membrane telur menuju embrio. 
Akumulasi simplisia kunyit yang banyak mengandung curcumin mengakibatkan 
adanya reaksi dengan VEGF sehingga jumlahnya menurun. Penurunan ini terjadi 
karena curcumin menghambat fosforilasi ERK (Extracellullar Regulated Kinase) 1 / 2 





menyebabkan sedikitnya sel endotel pembuluh darah di sekitar embrio yang 
mengarahkan ujung kapilernya melalui matriks ekstraseluler sehingga terjadi 
penurunan filopodia untuk mensekresikan sejumlah enzim proteolitik guna 
pembentukan  tunas. Penurunan jumlah filopodia menyebabkan penurunan kontraksi 
filament aktin di dalam filopodia sehingga menurunkan jumlah ujung sel yang tertarik 
menuju stimulus VEGF. Hal ini menyebabkan penurunan jumlah sel yang 
berproliferasi sehingga tunas kapiler tidak memanjang dan terjadi penurunan proses 
angiogenesis. Penurunan angiogenesis menyebabkan jumlah pembuluh darah juga 
menurun. 
 Angiogenesis intussusceptive terjadi saat sel endotel pada dinding pembuluh 
darah saling bersentuhan. Kondisi menyebabkan terbentuknya junction pada kedua sisi 
dan membentuk lumen sehingga terjadi pembentukan pembuluh darah baru. Curcumin 
menyebabkan jumlah VEGF menurun sehingga tidak terjadi angiogenesis. 
Berkurangnya jumlah pembuluh darah juga memengaruhi angiogenesis pada jaringan 
adiposa di daerah thoraks sehingga jaringan adiposa tidak berkembang dan 
menyebabkan ukuran thoraks mengecil, mengurangi berat badan, dan mengurangi 
perlemakan. 
 Normalnya vena omphalomesenteric memanjang di area lateral, pembuluh 
darah yang berkembang di plexus vitellin akan mendekati embrio. Hal ini 
menyebabkan pembuluh darah vitellin terhubung dengan vena omphalomesenteric dan 





pembuluh darah menyebabkan embrio mendapatkan sedikit nutrisi dan oksigen untuk 
pembentukan jaringan sedangkan darah harus kembali dialirkan menuju jantung 
melalui vena omphalomesenteric. Saat jumlah darah yang mengandung nutrisi serta 
oksigen terlalu sedikit menuju jantung akibat penurunan jumlah pembuluh darah, maka 
terjadi gangguan pada jaringan termasuk jantung sehingga menimbulkan abnormalitas. 
Selain karena berkurangnya asupan darah ke jantung, curcumin dapat menghambat IkB 
yang merupakan fosforilasi inhibitor dari  NF-kB. Pada kondisi normal, subunit IkB 
berikatan dengan heterodimer p50/p65 dari NF-kB pada sitoplasma lalu mengaktivasi 
IkB kinase dengan cara fosforilasi IkB sehingga terjadi disosiasi NF-kB. NF-kB yang 
telah bebas akan bertranslokasi ke nukleus, mengikat DNA dan mengaktivasi 
transkripsi. Ketika curcumin menghambat NF-kB, curcumin akan berikatan dengan 
myoblast untuk meningkatkan proliferasi sel, fusi, dan diferensiasi sehingga curcumin 
meningkatkan ketebalan dinding jantung dan mengurangi dilatasi ruang jantung. 
 
3.2 Hipotesis Penelitian 
Berdasarkan rumusan masalah di atas, maka hipotesis yang dapat diajukan adalah 
sebagai berikut : 
1. Pemberian simplisia rimpang kunyit dapat menyebabkan kerusakan histologi 
jantung embrio. 
2. Pemberian simplisia rimpang kunyit dapat menyebabkan pemendekan diameter 





3. Pemberian simplisia rimpang kunyit dapat menyebabkan pemendekan diameter 
thoraks embrio pada Telur Ayam Berembrio (TAB) usia 10 hari. 
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BAB 4 METODOLOGI PENELITIAN 
4.1 Tempat dan Waktu Penelitian 
 Penelitian ini dilakukan di Laboratorium Mikrobiologi Fakultas Kedokteran 
Hewan Universitas Brawijaya Malang. Pembuatan preparat histologi  dilakukan di 
Laboratorium Histologi Fakultas Kedokteran Hewan Universitas Brawijaya 
Malang. Pengamatan preparat histologi dilakukan di Laboratorium Patologi 
Anatomi Fakultas Kedokteran Universitas Brawijaya Malang. Penelitian ini 
dimulai mulai bulan September 2018 dan sudah mendapatkan keterangan laik etik. 
 
4.2 Populasi dan Sampel 
 Populasi yang digunakan pada penelitian ini adalah Telur Ayam Berembrio 
(TAB) yang belum pernah diinkubasi. Estimasi besar sampel dihitung berdasarkan 
rumus Federer (Kusriningrum, 2008) : 
t (n-1) ≥ 15 
4 (n-1) ≥ 15 
4n - 4 ≥ 15 
4n ≥ 19 
n ≥ 4,75 ≈ 5 
Keterangan : 
t = jumlah kelompok 
n = jumlah ulangan yang diperlukan 
 Berdasarkan perhitungan di atas, maka untuk empat kelompok perlakuan 
diperlukan jumlah ulangan paling sedikit 5 kali dalam setiap kelompok. Penelitian 
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ini menggunakan 20 telur ayam berembrio yang belum pernah diinkubasi dalam 
setiap kelompok. 
4.3 Rancangan Penelitian 
Penelitian ini menggunakan Rancangan Acak Lengkap (RAL), dimana akan 
dibagi 4 kelompok eksperimen secara acak, dan tiap kelompok terdiri dari 5 telur 
ayam berembrio. Kelompok kontrol negatif adalah telur ayam berembrio dengan 
kontrol negatif tanpa perlakuan, kelompok kontrol positif adalah kelompok telur 
ayam berembrio kontrol positif yang diinjeksi DMSO 2%, kelompok P1 adalah 
kelompok telur ayam berembrio yang diinjeksi simplisia rimpang kunyit dengan 
dosis 0,48 mg/gr telur dan DMSO 2%, dan kelompok P2 adalah kelompok telur 
ayam berembrio yang diinjeksi simplisia rimpang kunyit dengan dosis 0,96 mg/gr 
telur dan DMSO 2%. Kelompok kontrol positif, P1, dan P2 diinjeksi sebanyak 0,25 
mL. Semua perlakuan diinkubasi selama 72 jam dengan suhu 38°C kemudian 
diinjeksi dengan simplisia rimpang kunyit pada jam ke-72, selanjutnya diinkubasi 
hingga mencapai hari ke-10 pertumbuhan embrio dengan suhu 38°C. Variabel yang 
diamati adalah histopatologi jantung dan diameter thoraks dihitung dari sisi tubuh 




Tabel 4.1 Rancangan Kelompok Penelitian 
Kelompok Perlakuan 








K- Inkubasi selama 10 hari 
dengan suhu  38°C. 
 
   
K+ 
Inkubasi selama 10 hari 
dengan suhu 38°C +  
DMSO 2% sebanyak 0,25 
mL. 
   
P1 
Inkubasi selama 10 hari 
dengan suhu 38°C + 
DMSO 2% + simplisia 
rimpang kunyit dengan 
dosis 0,48 mg/gr telur 
sebanyak 0,25 mL. 
   
P2 
Inkubasi selama 10 hari 
dengan suhu 38°C + 
DMSO 2% +  simplisia 
rimpang kunyit dengan 
dosis 0,96 mg/gr telur 
sebanyak 0,25 mL. 
   
 
4.4 Variabel Penelitian 
Adapun variabel di dalam penelitian adalah: 
Variabel Bebas: Jumlah pemberian simplisia rimpang kunyit pada kelompok 
perlakuan 1 yaitu injeksi simplisia rimpang kunyit dengan dosis 
0,48 mg/gr telur dan DMSO 2% sebanyak 0,25 mL dan kelompok 
perlakuan 2 yaitu injeksi simplisia rimpang kunyit dengan dosis 
0,96 mg/gr telur dan DMSO 2% sebanyak 0,25 mL. 
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Variabel Terikat: histopatologi jantung, diameter ruang jantung, dan diameter 
thoraks dihitung dari sisi tubuh bagian kanan hingga sisi tubuh 
bagian kiri. 
Variabel Kontrol: Masa inkubasi selama 10 hari dan suhu inkubasi 38°C. 
 
4.5 Alat dan Bahan 
4.5.1 Alat 
  Alat yang digunakan pada penelitian kali ini di antaranya adalah 
inkubator, egg tray, cawan petri, tabung effendorf, vortex mixer, timbangan, 
pot organ, spuit 1 cc, spuit 5 cc, object glass, cover glass, pinset, gunting, 
pelubang telur (egg shell punch), autoklaf, staining jar, selotip, glove, 
mikrotom, pipet, mikroskop, kamera, jangka sorong digital, dan alat tulis. 
 
4.5.2 Bahan 
  Alat yang digunakan pada penelitian kali ini di antaranya adalah 
telur ayam berembrio yang belum diinkubasi, simplisia rimpang kunyit, 
cairan Ringer Laktat, cairan NaCl 0,9%, DMSO 100%, formalin 10%, 
alkohol 70%, alkohol 80%, alkohol 90%, alkohol 95%, alkohol 100%, xylol, 
hematoxylin, eosin, alkohol asam, parafin, dan air. 
 
4.6 Karakteristik Sampel Penelitian 
4.6.1 Kriteria Inklusi 




c. Tidak retak. 
 
4.6.2 Kriteria Eksklusi 
a. Embrio yang mati dalam proses penelitian. 
b. Telur yang ternyata tidak mengandung embrio di dalamnya. 
4.7 Prosedur Penelitian 
4.7.1 Persiapan Larutan Simplisia Rimpang Kunyit 
  Persiapan larutan simplisia rimpang kunyit diawali dengan membuat 
larutan DMSO 2% yakni dengan melarutkan DMSO 100% ke dalam larutan 
NaCl 0,9%. Simplisia rimpang kunyit sebanyak 0,48 mg/gr telur untuk 
kelompok perlakuan P1 dan 0,96 mg/gr telur untuk kelompok perlakuan P2 
diencerkan dengan DMSO 2% hingga mencapai volume 1,25 mL kemudian 
dihomogenkan menggunakan vortex mixer. 
 
4.7.2 Injeksi Simplisia Kunyit 
  Telur ayam berembrio yang akan digunakan diinkubasi terlebih 
dahulu dengan suhu 38°C selama 72 jam untuk memastikan bahwa embrio 
dapat berkembang. Saat mencapai masa inkubasi jam ke-72 telur dikeluarkan 
dari inkubator dan diperiksa di dalam ruangan gelap dengan menggunakan 
egg candler untuk memastikan embrio hidup dan sekaligus menentukan letak 
kantong hawa untuk injeksi simplisia rimpang kunyit. Lokasi kantong hawa 
ditandai menggunakan pensil, begitu pula di bagian atas kantong hawa untuk 
tempat melubangi telur. Langkah selanjutnya adalah melubangi telur selebar 
jarum spuit di bagian yang sudah ditandai lalu menginjeksikan DMSO 2% 
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sebanyak 0,25 mL pada kelompok kontrol positif dan menginjeksi simplisia 
rimpang kunyit sebanyak 0,25 mL pada kelompok perlakuan P1 dan P2. 
Lubang hasil injeksi ditutup menggunakan selotip dan dilabeli. 
 
4.7.3 Inkubasi Telur Ayam Berembrio 
  Inkubasi telur dilakukan di dalam inkubator dengan suhu 38°C 
selama 72 jam kemudian dilakukan injeksi simplisia rimpang kunyit dan 
inkubasi pada suhu 38°C dilanjutkan hingga embrio mencapai perkembangan 
fase hari ke-10. Posisi inkubasi telur secara vertikal dengan kantong hawa 
terletak di atas. 
 
4.7.4 Pengambilan Embrio 
  Cangkang telur dipecahkan dengan mengetukkan kantong hawa 
menggunakan pinset dengan tidak mengubah posisi telur. Telur dituang ke 
dalam cawan petri kemudian embrio diambil dan direndam di dalam larutan 
Ringer Laktat sambil digoyang-goyangkan beberapa kali untuk 
menghilangkan sisa kuning telur. Embrio yang sudah bersih dimasukkan ke 
dalam pot organ untuk direndam dengan formalin 10% selama 24 jam. 
 
4.7.5 Pembuatan Preparat Histopatologi 
  Langkah-langkah pewarnaan hematoxylin eosin adalah fiksasi, 
dehidrasi, clearing, embedding, sectioning, pewarnaan hematoxylin eosin, 
dan pengamatan preparat histologi. Embrio difiksasi menggunakan formalin 
10% yang bertujuan untuk memperkeras jaringan embrio dan 
mengawetkannya. Langkah selanjutnya adalah dehidrasi menggunakan 
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alkohol bertingkat 70%, 80%, 90%, 95% dan alkohol absolut I, II, dan III 
masing-masing selama satu jam dalam suhu ruang. Dehidrasi berfungsi untuk 
mengeluarkan air dari jaringan sehingga ruang antar sel dapat diisi parafin. 
Langkah selanjutnya yaitu clearing menggunakan xylol I, II, dan III dengan 
tujuan mengeluarkan alkohol dari dalam jaringan sehingga dapat terganti 
dengan xylol yang mampu mengikat parafin. Langkah selanjutnya adalah 
embedding yaitu mengeluarkan cairan clearing agent dari jaringan kemdian 
diganti dengan parafin. Sampel embrio dicelupkan parafin cair kemudian 
ditunggu hingga parafin memadat. Parafin yang berisi embrio yang sudah 
memadat selanjutnya dipotong menggunakan mikrotom dengan ketebalan 
irisan ± 4μm. Hasil irisan dipindahkan menggunakan kuas ke dalam air 
hangat bersuhu 38-40°C. Irisan preparat diambil dengan object glass dan 
dikeringkan untuk dilakukan pewarnaan hematoxylin eosin. Pewarnaan 
diawali dengan memasukkan sampel ke dalam staining jar untuk diinkubasi 
dalam inkubator bersuhu 60°C selama 15 menit kemudian diangin-angin-
anginkan selama 15 menit. Langkah selanjutnya yaitu deparafinasi 
menggunakan xylol I, II, dan III masing-masing selama 20 menit. Preparat 
selanjutnya direhidrasi menggunakan etanol absolut, 95%, 90%, 80, dan 70% 
masing-masing selama 5 menit. Selanjutnya preparat direndam dalam larutan 
hematoxylin selama 5 menit lalu alkohol asam selama 3 detik. Preparat dicuci 
menggunakan air mengalir selama 20 menit lalu dilanjutkan dengan 
perendaman di dalam larutan eosin selama 5 menit. Preparat didehidrasi 
menggunakan alkohol 70%, 80%, 90%, 95%, dan alkohol absolut I dan II 
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masing-masing selama 4 detik lalu alkohol absolut III selama 5 menit. 
Selanjutnya dilakukan clearing menggunakan xylol I, II, dan III masing-
masing selama 10 menit dan dikeringkan. Tahapan terakhir yaitu mounting 
menggunakan entellan serta ditutup menggunakan cover glass (Lampiran 3).  
 
4.7.6 Pengamatan Histopatologi Jantung Embrio Ayam 
  Pengamatan histopatologi jantung dilakukan dengan cara scanning 
menggunakan software OlyVIA for Windows dengan perbesaran 40x untuk 
melihat keseluruhan embrio secara utuh lalu dilanjutkan perbesaran 100x 
untuk melihat adanya perubahan pada jantung embrio ayam. Pengamatan 
abnormalitas jantung meliputi pengamatan histologi dan pengukuran 
diameter atrium serta ventrikel. Menurut Kamran dkk. (2013) pengukuran 
diameter atrium kanan dihitung dari dinding atrium kanan hingga septum 
interatrial. Diameter atrium kiri diukur dari dinding atrium kiri hingga septum 
interatrial/ Pengukuran diameter ventrikel kanan dihitung dari dinding 
ventrikel kanan hingga septum interventrikular. Diameter ventrikel kiri 
diukur dari dinding ventrikel kiri hingga septum interventrikular. Pengukuran 
dilakukan dengan 5 lapang pandang menggunakan software imageJ dalam 
satuan mikrometer. 
 
4.7.7 Pengukuran Diameter Thoraks Embrio Ayam 
 Penghitungan diameter thoraks embrio ayam menggunakan jangka 
sorong digital dalam satuan milimeter. Penghitungan diameter dilakukan dari 




4.8 Analisa Data 
 Penelitian ini dilakukan dengan menggunakan Rancangan Acak Lengkap 
(RAL) dimana telur ayam berembrio dibagi menjadi empat perlakuan dengan lima 
kali pengulangan. Analisis diameter ruang jantung dan diameter thoraks 
menggunakan uji One-Way ANOVA dan dilanjutkan dengan uji Tukey (p<0,05) 




BAB 5 HASIL DAN PEMBAHASAN 
5.1 Efek Simplisia Rimpang Kunyit terhadap Histopatologi Jantung dan 


















Gambar 5.1 Histologi jantung embrio usia 10 hari kelompok kontrol negatif. (A) 
Histologi utuh jantung embrio usia 10 hari. (B) Histologi lapisan 
jantung meliputi endokardium, miokardium, dan epikardium. (C) 
Histologi endokardium. (D) Histologi miokardium. (E) Histologi 
epikardium. Ket. (1) valvus atrioventrikular, (2) septum 
interventrikular, (a) endokardium, (b) miokardium, (c) epikardium,        
         =endotel,        = sel otot,         = eritrosit,     = sel adiposit,     = 
mesotelium,        = pembuluh darah 
 





















 Pada jaringan jantung embrio ayam usia 10 hari kelompok kontrol negatif 
memperlihatkan jantung memiliki 4 ruangan yang terdiri dari atrium kanan, atrium 
kiri, ventrikel kanan, dan ventrikel kiri. Ruang atrium kanan tampak lebar dengan 
dinding tipis dan di bagian anterior dindingnya berlipat-lipat. Ruang atrium kiri 
tampak lebih sempit dibanding dengan atrium kanan dan dipisahkan oleh valvus 
atrioventrikular dengan ruang ventrikel kiri (Gambar 5.1 A). Dinding ruang terdiri 
dari tiga lapisan yaitu endokardium, miokardium, dan epikardium (Gambar 5.1 B). 
Lapisan endokardium disusun oleh sel endotel dan jaringan ikat subendotelial. Sel 
endotel pada endokardium berbentuk pipih selapis dengan inti berbentuk oval, 
berwarna gelap, berderet, dan memisahkan secara jelas antara ruang atrium yang 
berisi darah dengan jaringan ikat subendokardial (Gambar 5.1 C). Lapisan 
miokardium disusun oleh sel otot jantung dan pembuluh darah. Sel otot jantung 
memiliki inti oval di tengah, bentuk seratnya memanjang dan bercabang satu sama 
lain serta dapat ditemukan beberapa pembuluh darah yang disusun oleh sel endotel 
(Gambar 5.1 D). Lapisan epikardium disusun oleh sel adiposit dan mesotelium. 
Sel adiposit berbentuk bulat dengan sitoplasma tampak seperti sel kosong. Sel 
mesotelium berbentuk pipih dengan inti oval di tengah yang berderet memisahkan 





































Gambar 5.2 Histologi jantung embrio usia 10 hari kelompok kontrol positif 
(pemberian DMSO 2%). (A) Histologi utuh jantung embrio usia 10 
hari. (B) Histologi lapisan jantung meliputi endokardium, 
miokardium, dan epikardium. (C) Histologi endokardium. (D) 
Histologi miokardium. (E) Histologi epikardium. Ket. (1) valvus 
atrioventrikular, (2) septum interventrikular, (a) endokardium, (b) 
miokardium, (c) epikardium,        =endotel,        = sel otot,        = 
eritrosit,      = sel adiposit,      = mesotelium,         = pembuluh darah 
   
 Pada jaringan jantung embrio ayam usia 10 hari kelompok kontrol positif 

























dari atrium kanan, atrium kiri, ventrikel kanan, dan ventrikel kiri. Ruang atrium 
kanan tampak lebih lebar dibanding dengan atrium kiri dan dipisahkan oleh valvus 
atrioventrikular dengan ruang ventrikel kanan (Gambar 5.2 A). Lapisan jantung 
terdiri dari endokardium, miokardium, dan epikardium (Gambar 5.2 B). Morfologi 
sel endotel pada lapisan endokardium berbentuk pipih selapis dengan inti berbentuk 
oval, berwarna gelap, berderet, dan memisahkan secara jelas antara ruang atrium 
dengan jaringan ikat subendokardial (Gambar 5.2 C). Lapisan miokardium 
tersusun atas otot jantung yang berinti gelap dan oval di tengah-tengah serat otot. 
Susunan ototnya rapat, rapi, dan saling terhubung dengan serat otot di sekitarnya 
serta memiliki vaskularisasi di antara otot-ototnya (Gambar 5.2 D). Lapisan 
epikardium tersusun atas sel mesotelium pipih selapis berinti oval dan gelap serta 
berderet memisahkan jaringan jantung dengan organ luar jantung dan menunjukkan 
adanya jaringan adiposa yang berbentuk bulat dan tampak seperti sel kosong yang 

















Gambar 5.3 Histologi jantung embrio usia 10 hari kelompok P1 (pemberian 
simplisia rimpang kunyit dosis 0,48 mg/gr dan DMSO 2%). (A) 
Histologi utuh jantung embrio usia 10 hari. (B) Histologi lapisan 
jantung meliputi endokardium, miokardium, dan epikardium. (C) 
Histologi endokardium. (D) Histologi miokardium. (E) Histologi 
epikardium. Ket. (1) valvus atrioventrikular, (a) endokardium, (b) 
miokardium, (c) epikardium,        =endotel,        = sel otot,        = 
eritrosit,     = mesotelium,         = pembuluh darah 
 Pada jaringan jantung embrio ayam usia 10 hari kelompok P1 (pemberian 



























memiliki 4 ruangan yang terdiri dari atrium kanan, atrium kiri, ventrikel kanan, dan 
ventrikel kiri (Gambar 5.3 A). Dinding jantung terdiri dari endokardium, 
miokardium, dan epikardium (Gambar 5.3 B). Lapisan endokardiumnya terdiri 
dari sel-sel endotel berinti gelap, oval, dan berderet memisahkan miokardium 
dengan lumen jantung (Gambar 5.3 C). Lapisan berikutnya yaitu lapisan 
miokardium yang disusun atas otot jantung yang berderet sangat rapat dan 
susunannya saling terhubung satu sama lain (Gambar 5.3 D). Lapisan di bawahnya 
merupakan lapisan epikardium yang tersusun atas sel mesotelium yang sangat 
pipih, selapis, berinti oval, dan berwarna gelap serta berderet memisahkan 
miokardium dengan lingkungan di luar jantung, namun jaringan adiposa dan 





















Gambar 5.4 Histologi jantung embrio usia 10 hari kelompok P2 (pemberian 
simplisia rimpang kunyit dosis 0,96 mg/gr dan DMSO 2%). (A) 
Histologi utuh jantung embrio usia 10 hari. (B) Histologi lapisan 
jantung meliputi endokardium, miokardium, dan epikardium. (C) 
Histologi endokardium. (D) Histologi miokardium. (E) Histologi 
epikardium. Ket. (a) endokardium, (b) miokardium, (c) epikardium,        
  = endotel,         =sel otot,         = eritrosit,     = mesotelium,         
         = pembuluh darah  
 Pada jaringan jantung embrio ayam usia 10 hari kelompok P2 (pemberian 




















jantung terdiri dari 3 ruang yaitu atrium kanan, atrium kiri, dan ventrikel kiri 
(Gambar 5.4 A). Dinding jantung terdiri dari 3 lapisan yaitu endokardium, 
miokardium, dan epikardium (Gambar 5.4 B). Lapisan endokardium tersusun atas 
deretan sel endotel berinti gelap, oval, dan membatasi jaringan ikat subendokardial 
dengan lumen jantung (Gambar 5.4 C). Lapisan selanjutnya berupa miokardium 
yang disusun  oleh sel otot jantung yang saling bercabang dan di sela-selanya 
terdapat pembuluh darah. Inti sel otot jantung berbentuk oval dan berada di tengah-
tengah serat (Gambar 5.4 D). Lapisan selanjutnya merupakan epikardium yang 
tersusun atas sel mesotelium yang berbentuk sangat pipih, selapis dengan inti oval 
dan gelap serta berderet sangat rapat memisahkan miokardium dengan lingkungan 
di luar jantung. Jaringan adiposa pada epikardium tidak ditemukan (Gambar 5.4 
E). 
 Pada kelompok kontrol negatif yakni telur ayam berembrio tanpa perlakuan 
(Gambar 5.1) dan kelompok kontrol positif yakni telur ayam berembrio yang 
diinjeksi DMSO 2% (Gambar 5.2) menunjukkan gambaran histologi jantung yang 
normal. Pada kedua kelompok perlakuan tersebut tidak ada perbedaan struktur 
jantung dan sel penyusunnya. Hal ini karena DMSO 2% tidak bersifat toksik pada 
organogenesis embrio dan hanya berperan sebagai pelarut (Zahariah dkk., 2017). 
Menurut Cheng, dkk. (2015) DMSO 2% tidak menghambat migrasi sel mesodermal 
embrio saat fase gastrulasi sehingga tidak menimbulkan abnormalitas pada sel 
embrio. 
 Pada kelompok P1 yang diinjeksi simplisia rimpang kunyit dosis 0,48 
mg/gr dan DMSO 2% (Gambar 5.3) menunjukkan perbedaan struktur pada lapisan 
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epikardium jika dibandingkan dengan kelompok kontrol negatif dan kelompok 
kontrol positif. Perbedaan terjadi pada jaringan adiposa di bawah mesotelium. Pada 
kelompok P1 menunjukkan tidak adanya jaringan adiposa. 
 Pada kelompok P2 yang diinjeksi simplisia rimpang kunyit dosis 0,96 
mg/gr dan DMSO 2% (Gambar 5.4) menunjukkan struktur epikardium yang sama 
dengan kelompok P1. Pada epikardium tidak ada jaringan adiposa yang tersusun 
atas sel lemak yang tampak seperti sel kosong.  





Keterangan: ada perbedaan signifikan (p<0,05) 
 Rata-rata diameter atrium kanan pada jantung embrio ayam kelompok P1 
dan P2 berbeda nyata dengan kelompok kontrol negatif (K-) yang ditunjukkan 
dengan notasi berbeda dengan kontrol negatif (K-) maupun kontrol positif (K+). 
Hal ini menunjukkan bahwa pemberian simplisia rimpang kunyit dengan dosis 0,48 
mg/gr dan 0,96 mg/gr mampu menyebabkan pemendekan diameter atrium kanan 
jantung embrio usia 10 hari. Penurunan diameter atrium kanan sebesar 46,6% 
dibandingkan dengan kelompok K- pada dosis pemberian 0,48 mg/gr dan 0,96 
mg/gr (Tabel 5.1). 
  
Kelompok Mean±SD ( µm) Peningkatan Penurunan 
K (-) 910,4±181.2b  - - 
K(+) 972,7±119,2b  6,8% - 
P1 519,3±159,7a  - 42,9% 
P2 519,0±204,0a  - 42,9% 
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Keterangan: tidak ada perbedaan signifikan (p>0,05) 
 Rata-rata diameter atrium kiri pada jantung embrio ayam pada kelompok 
K-, K+ (pemberian DMSO 2%), P1 (pemberian simplisia rimpang kunyit dosis 0,48 
mg/gr dan DMSO 2%), dan P2 (pemberian simplisia rimpang kunyit dosis 0,96 
mg/gr dan DMSO 2%) tidak menunjukkan perbedaan signifikan secara statistik. 
Pada kelompok K+ (pemberian DMSO 2%) terjadi peningkatan diameter atrium 
kiri yang tidak signifikan sebesar 2,6% jika dibandingkan dengan kelompok K-. 
Pada kelompok P1 terjadi penurunan diameter atrium kiri sebesar 15,7% 
dibandingkan dengan kelompok K-, sedangkan pada kelompok P2 terjadi 
penurunan diameter atrium kiri sebesar 24% dibandingkan dengan kelompok K- 
(Tabel 5.2). 







Keterangan: tidak ada perbedaan signifikan (p>0,05) 
Kelompok Mean±SD ( µm) Peningkatan Penurunan 
K (-) 409,6±60  - - 
K(+) 398,9±128,3  2,6% - 
P1 345,1±60,0  - 15,7% 
P2 310,9±52,9  - 24% 
Kelompok Mean±SD ( µm) Peningkatan Penurunan 
K (-) 465,8±59,2  - - 
K(+) 435,7±48,3  - 6,4% 
P1 428,4±154,0  - 8% 
P2 429,2±86,7  - 7,8% 
64 
 
 Rata-rata diameter ventrikel kanan pada jantung embrio ayam pada 
kelompok K-, K+ (pemberian DMSO 2%), P1 (pemberian simplisia rimpang kunyit 
dosis 0,48 mg/gr dan DMSO 2%), dan P2 (pemberian simplisia rimpang kunyit 
dosis 0,96 mg/gr dan DMSO 2%) tidak menunjukkan perbedaan signifikan secara 
statistik. Pada kelompok K+ (pemberian DMSO 2%) terjadi penurunan diameter 
ventrikel kanan yang tidak signifikan sebesar 6,4% dibandingkan dengan kelompo 
K-. Pada kelompok P1 terjadi penurunan diameter ventrikel kanan yang tidak 
signifikan sebesar 8% dibandingkan dengan kelompok K-, sedangkan pada 
kelompok P2 terjadi penurunan diameter ventrikel kanan yang tidak signifikan 
sebesar 7,8 dibandingkan dengan kelompok K-% (Tabel 5.3). 
 
Tabel 5.4 Rata-rata diameter ventrikel kiri jantung embrio usia 10 hari pada 5 







Keterangan: tidak ada perbedaan signifikan (p>0,05) 
 
 Rata-rata diameter ventrikel kiri pada jantung embrio ayam pada 
kelompok K+ (pemberian DMSO 2%), P1 (pemberian simplisia rimpang kunyit 
dosis 0,48 mg/gr dan DMSO 2%), dan P2 (pemberian simplisia rimpang kunyit 
dosis 0,96 mg/gr dan DMSO 2%) menunjukkan perbedaan signifikan dengan 
kelompok K-. Pada kelompok K+ (pemberian DMSO 2%) terjadi penurunan 
diameter ventrikel kiri sebesar 5% dibandingkan dengan kelompok K-. Pada 
Kelompok Mean±SD ( µm) Peningkatan Penurunan 
K (-) 503,2±30,1  - - 
K(+) 478,0±88,8  - 5% 
P1 437,9±31,8  - 12,9% 
P2 459,7±11,1  - 8,6% 
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kelompok P1 terjadi penurunan diameter ventrikel kiri yang tidak signifikan sebesar 
12,9% dibandingkan kelompok K-, sedangkan pada kelompok P2 terjadi penurunan 
diameter ventrikel kiri yang tidak signifikan sebesar 8,6% dibandingkan kelompok 
K-  (Tabel 5.4). 
 Menurut Eroschenko (2013) dinding jantung yang normal terdiri dari tiga 
lapisan yaitu endokardium, miokardium, dan epikardium. Lapisan endokardium 
terdiri dari endotel pipih selapis dan jaringan ikat subendotelial. Lebih dalam di 
bawah lapisan endokardium terdapat jaringan ikat subendokardial, pembuluh darah 
kecil, dan serat Purkinje. Otot jantung terletak di lapisan miokardium dan 
merupakan lapisan paling tebal dan kaya suplai darah karena memiliki banyak 
pembuluh kapiler, arteriola, dan venula sedangkan lapisan epikardium terdiri dari 
mesotelium pipih selapis dan jaringan ikat subepikardial. Lapisan subepikardial 
mengandung pembuluh darah koroner, nervus, dan jaringan adiposa. Menurut Gallo 
dkk. (2015) eritrosit aves berukuran besar, memiliki inti, dan berbentuk lonjong. 
Sitoplasmanya berwarna merah muda agak oranye seperti eritrosit mamalia. 
Panjang selnya sekitar 11-16 µm dan lebarnya sekitar 6-10 µm. 
 Lapisan endokardium yang disusun oleh sel endotel dan jaringan 
subendokardial pada keempat kelompok tidak ada perbedaan. Bentuk sel endotel 
terlihat normal dengan inti gelap, oval, dan terletak di tengah serta membatasi 
secara jelas antara ruang jantung dan jaringan ikat subendokardial. Lapisan 
miokardium yang disusun oleh otot jantung serta beberapa pembuluh darah pada 
keempat kelompok tidak ada perbedaan di mana sel otot jantung masih memiliki 
inti oval di tengah dan serat ototnya masih terhubung satu sama lain serta masih 
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tampak beberapa pembuluh darah. Lapisan mesotelium pada lapisan epikardium 
pada keempat kelompok terlihat normal di mana mesotelium berbentuk pipih, inti 
terletak di tengah, dan berderet membatasi jantung dengan jaringan di luar jantung. 
Jaringan adiposa di epikardium pada kelompok perlakuan 1 (pemberian simplisia 
rimpang kunyit dosis 0,48 mg/gr dan DMSO 2%) dan kelompok perlakuan 2 
(pemberian simplisia rimpang kunyit dosis 0,96 mg/gr dan DMSO 2%) tidak ada, 
sedangkan pada kelompok kontrol negatif dan kelompok kontrol positif (pemberian 
DMSO 2%) jaringan adiposa masih ada dan terlihat seperti sel kosong berbentuk 
bulat. Tidak adanya jaringan adiposa disebabkan oleh adanya kandungan curcumin 
pada simplisia rimpang kunyit. Curcumin dapat menurunkan jumlah VEGF yang 
merupakan faktor penting dalam angiogenesis. Ketika vaskularisasi pada jaringan 
adiposa menurun, maka sel adiposit pada jaringan tidak mendapatkan oksigen 
maupun nutrisi untuk berkembang sehingga jumlah adiposit dan kandungan lemak 
pada adiposit menurun (Ejaz dkk., 2009).  
 Atrium kiri, ventrikel kanan, dan ventrikel kiri pada keempat kelompok 
perlakuan tidak mengalami perbedaan yang signifikan. Perbedaan signifikan terjadi 
di atrium kanan pada kelompok P2 (pemberian simplisia rimpang kunyit dosis 0,96 
mg/gr dan DMSO 2%) (Tabel 5.1). Menurut White (1974) dengan penelitian 
menggunakan embrio ayam untuk mengetahui aliran darah dalam embrio 
menggunakan pewarna Evan’s Blue yang diinjeksikan ke dalam vena cava anterior 
menunjukkan bahwa pewarna mengalir dan meninggalkan bekas pada atrium kanan 
dan arcus pulmonary serta tidak meninggalkan bekas pada atrium kiri, aorta, 
ventrikel, dan arteri koroner. Hal ini menunjukkan bahwa darah yang memasuki 
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jantung melalui vena cava anterior kanan sebagian besar dibatasi di sisi kanan dan 
tidak memiliki akses menuju atrium kiri. Hal yang sama juga terjadi pada darah 
yang mengalir dari vena cava anterior kiri dan pembuluh koroner. Hal ini bisa 
terjadi pada curcumin dari simplisia rimpang kunyit yang diserap oleh vena cava 
embrio yang hanya berpengaruh secara signifikan pada atrium kanan. 
Pemendekan diameter  atrium disebabkan oleh curcumin yang mampu 
mencegah aktivasi faktor transkripsi NF-kB dengan memblokir fosforilasi inhibitor 
NF-kB yaitu IkB. Pada kondisi normal, subunit IkB berikatan dengan heterodimer 
p50/p65 dari NF-kB pada sitoplasma lalu mengaktivasi IkB kinase dengan cara 
fosforilasi IkB sehingga terjadi disosiasi NF-kB. NF-kB yang telah bebas akan 
bertranslokasi ke nukleus, mengikat DNA dan mengaktivasi transkripsi. Ketika 
curcumin menghambat inhibitor NF-kB, curcumin akan menempel di myoblast 
untuk meningkatkan proliferasi sel, fusi, dan diferensiasi sehingga curcumin dapat 
mengurangi dilatasi ruang atrium dan meningkatkan ketebalan dinding atrium 
(Thaloor dkk., 1999). Menurut Jadhav dkk. (2011) dalam penelitian menggunakan 
ekstrak Boerhaavia diffusa yang diinjeksikan pada telur ayam berembrio usia 3 hari 
menunjukkan adanya penurunan angiogenesis pada pembuluh darah korioalantois 
dan memengaruhi histologi jantung. Menurut Bavanilathamuthiah, dkk. (2014) 
dalam penelitian yang menggunakan nanopartikel perak yang diinjeksikan pada 
telur ayam berembrio usia 5 hari, histopatologi jantung menunjukkan adanya 
perikarditis fokal. Hal ini membuktikan bahwa substansi yang diinjeksikan pada 
telur ayam berembrio dapat diserap melalui pembuluh darah korioalantois dan 










Gambar 5.5 Embrio ayam usia 10 hari. (A) Kelompok kontrol negatif. (B) 
Kelompok kontrol positif (injeksi DMSO 2%). (C) Kelompok P1 
(injeksi simplisia rimpang kunyit dosis 0,48 mg/gr dan DMSO 2%). 
(D) Kelompok P2 (injeksi simplisia rimpang kunyit dosis 0,96 mg/gr 
dan DMSO 2%) 
  
 Efek simplisia rimpang kunyit terhadap diameter tubuh embrio usia 10 hari 
diamati secara kuantitatif (Tabel 5.5) yang diukur dengan jangka sorong digital dari 
thoraks sisi kanan hingga thoraks sisi kiri. 






Keterangan: tidak ada perbedaan signifikan (p>0,05) 
 Perbedaan rata-rata diameter thoraks embrio ayam usia 10 hari antara 
kelompok kontrol negatif (tanpa perlakuan) dengan kelompok kontrol positif 
(pemberian DMSO 2%) tidak menunjukkan perbedaan hasil yang signifikan (Tabel 
5.5). Pada kelompok kontrol positif terjadi peningkatan rata-rata diameter thoraks 
Kelompok Mean±SD (mm) Peningkatan Penurunan 
K (-) 6,4±1,2  - - 
K(+) 6,5±0,1  1,5% - 
P1 5,9±1,8  - 7,8% 
P2 5,1±1,3  - 20,3% 
A B C D 
69 
 
embrio usia 10 hari jika dibandingkan dengan kelompok kontrol negatif dengan 
peningkatan tidak signifikan sebesar 1,5%. 
 Pada kelompok pemberian simplisia rimpang kunyit dengan dosis 0,48 
mg/gr telur dan DMSO 2% (P1) menyebabkan penyempitan thoraks sehingga 
berdampak pada pendeknya diameter thoraks jika dibandingkan dengan kelompok 
negatif dan kelompok positif (Tabel 5.5). Secara statistika rata-rata diameter 
thoraks kelompok P1 tidak menunjukkan perbedaan yang signifikan dengan 
kelompok K- dengan penurunan diameter thoraks hanya sebesar 7,8%. 
 Rata-rata diameter thoraks embrio ayam kelompok P2 (pemberian simplisia 
rimpang kunyit dosis 0,96 mg/gr dan DMSO 2%) secara statistika tidak berbeda 
nyata dengan kelompok kontrol negatif (K-), kontrol positif (K+), maupun 
kelompok P1 dan mengalami pemendekan diameter thoraks sebesar 20,3% 
dibandingkan dengan kelompok K-. 
 Penurunan diameter thoraks dapat digunakan sebagai indikator 
abnormalitas pada saat fase organogenesis. Fase organogenesis melibatkan nutrisi, 
oksigen, dan pembuangan zat-zat sisa metabolisme. Kebutuhan-kebutuhan tersebut 
tidak dapat dicukupi jika hanya secara difusi sehingga diperlukan adanya sistem 
baru untuk perkembangan embrio. Hal ini mendorong terjadinya proses 
angiogenesis (Rahayu dkk., 2011). Proses angiogenesis juga terjadi pada proses 
adipogenesis. Adipogenesis melibatkan dua proses yaitu pembentukan prekursor 
adiposit yang disebut sebagai preadiposit dari stem sel mesenkim dan diferensiasi 
preadiposit menjadi adiposit yang matang dan fungsional. Sel adiposit fungsional 
akan tetap berkembang dan dalam perkembangannya memerlukan nutrisi serta 
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oksigen sehingga terbentuk pembuluh darah melalui proses angiogenesis (Billon 
dkk., 2010). 
 Menurut Ejaz dkk. (2009) pertumbuhan jaringan adiposa mirip dengan 
pertumbuhan kanker yang membutuhkan adanya pembuluh darah baru. Pada 
jaringan adiposa, angiogenesis ini diperantarai oleh adipokin yang meliputi leptin, 
adiponektin, resistin, visfatin, TNF-α, IL-6, IL-1, dan VEGF. Curcumin yang 
terkandung dalam simplisia kunyit dapat menghambat adipokin yang menginduksi 
angiogenesis. Selain menghambat adipokin, curcumin menghambat ekspresi 
mRNA  VEGF. Pada proses adipogenesis, curcumin menurunkan diferensiasi 
preadiposit sehingga jumlah adiposit yang matang dan fungsional juga mengalami 
penurunan. 
 Menurut Gonzalez-Castejon dan Rodriguez-Casado (2011) curcumin 
meregulasi gen-gen yang terlibat dalam metabolisme energi dan akumulasi lipid 
serta menurunkan kadar lipid intraselular. Kemampuan curcumin untuk 
menurunkan kadar VEGF yang berdampak pada berkurangnya jumlah pembuluh 
darah juga memengaruhi angiogenesis pada jaringan adiposa di daerah thoraks 
sehingga jaringan adiposa tidak berkembang dan menyebabkan ukuran thoraks 
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BAB 6 KESIMPULAN DAN SARAN 
6.1 Kesimpulan 
 Berdasarkan hasil penelitian yang telah dilakukan dapat diambil 
kesimpulan bahwa: 
1. Pemberian simplisia rimpang kunyit ke dalam Telur Ayam Berembrio (TAB) 
dengan dosis 0,48 mg/gr dan 0,96 mg/gr menyebabkan tidak adanya jaringan 
adiposa pada epikardium jantung embrio ayam usia 10 hari. 
2. Pemberian simplisia rimpang kunyit ke dalam Telur Ayam Berembrio (TAB) 
dengan dosis 0,48 mg/gr dan 0,96 mg/gr menyebabkan pemendekan diameter 
atrium kanan. 
3. Pemberian simplisia rimpang kunyit ke dalam Telur Ayam Berembrio (TAB) 




 Berdasarkan hasil penelitian yang telah dilakukan saran yang dapat 
dilakukan yakni: 
1. Perlu adanya penelitian pemberian simplisia rimpang kunyit dengan dosis di atas 
0,96 mg/gr pada embrio ayam usia 10 hari untuk mengetahui kerusakan jaringan 
lebih lanjut. 
2. Perlu adanya penelitian pemberian simplisia rimpang kunyit terhadap histologi 
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